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Avant-propos de I'edition 
francaise 


La reputation du Traite de medecine clinique de Kumar et Clark ( Kumar and Clark's Clinical Medicine ) 
n'est plus a faire. II est la reference pour les etudiants en medecine et les praticiens du monde anglophone. 
Cependant, ce volume de 1360 pages est quelque peu encombrant, d'ou l'idee d'en extraire certains ele¬ 
ments et de creer une collection d'abreges plus faciles a manier et dont le but est de fournir une vision 
plus synthetique que celle d'ouvrages a ambition exhaustive. 

Le present ouvrage, L'Essentiel de la medecine clinique, fait partie de cette collection et permet d'acce- 
der rapidement aux informations essentielles pour la pratique clinique. Anne Ballinger a extrait du traite 
original les parties concernant les affections les plus courantes et celles qui pourraient etre fatales sans 
une intervention rapide. Le caractere succinct a ete obtenu non seulement par la concision du texte, mais 
aussi par le recours a de nombreux tableaux et a des schemas tres clairs. La plupart des encadres sont 
particulierement utiles en mettant en exergue les mesures a prendre en cas d'urgence. Le praticien appre- 
ciera egalement des sections particulieres qui terminent les grands chapitres; il s'agit des recommanda- 
tions quant a l'usage des medicaments. Les directives sont claires, precises et detaillees sans exces et 
mentionnent, bien sur, les effets indesirables possibles. 

L'ouvrage sera tres utile aux etudiants pour leur apprentissage quotidien et leur preparation aux exa- 
mens, mais les candidats specialistes, deja charges de responsabilites cliniques, trouveront souvent dans 
cet ouvrage, l'aide necessaire a leur activite quotidienne. Ce manuel, tres pragmatique, devrait servir 
egalement aux generalistes lorsqu'ils sont confrontes a une situation delicate. Quant au personnel para¬ 
medical, qui participe de plus en plus aux decisions prises au sein des centres multidisciplinaires, il 
devrait apprecier dans cet ouvrage la possibility d'approfondir ses connaissances medicales cliniques. 

Pr Pierre Masson 
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Preface d'Anne Ballinger, 
directrice de I'edition originale 


II s'agit de la cinquieme edition d ’Essentials of Clinical Medicine ; comme precedemment, nous nous 
effonjons de produire un ouvrage medical succinct fonde sur l'anatomie, la physiologie et la physiopatho- 
logie comme elements essentiels a la comprehension des caracteristiques cliniques et au traitement de 
chaque processus pathologique. Le livre est fonde sur le manuel original et classique, Kumar and Clark's 
Clinical Medicine, dont nous avons extrait les principes fondamentaux. Grace a son format condense, il 
est possible de l'utiliser comme une source de references pratique et facile a consulter sur son lieu de 
travail. 

La cinquieme et presente edition a ete largement revisee et actualisee, en fonction des nombreux chan- 
gements survenus en medecine clinique et decrits dans le traite original. Depuis la publication de la 
quatrieme edition, des progres marquants, repris dans le present ouvrage, ont modifie la prise en charge 
des patients. La medecine des accidents vasculaires cerebraux (AVC) est devenue une speciality a part 
entiere, avec la thrombolyse comme traitement de routine des formes ischemiques et le triage d'urgence 
ainsi qu'avec 1'evaluation des attaques ischemiques transitoires. Les agents biologiques sont utilises plus 
tot et avec des indications elargies tant en rhumatologie qu'en gastro-enterologie. Parmi les progres de 
l'imagerie, on peut citer la TEP, utilisee actuellement en routine pour la stadification des cancers; reva¬ 
luation des maladies cardiovasculaires par IRM et TDM; la colonographie par TDM, qui concurrence et 
complete la coloscopie conventionnelle. Ce ne sont la que quelques exemples choisis parmi les progres de 
la medecine clinique decrits dans cette edition. 

« Maladies malignes» est un nouveau chapitre qui fait le point sur les traitements specifiques et sympto- 
matiques d'un cancer, sur les urgences oncologiques et la prise en charge du patient mourant. 

La cinquieme edition d ’Essentials of Clinical Medicine a connu de nombreux changements par rapport 
aux editions precedentes. Cependant, une caracteristique constante a ete le soutien et l'aide de Mike 
Clark et Parveen Kumar, les editeurs de Clinical Medicine et de cette collection d'abreges. 
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Preface de Parveen Kumar 
et Michael Clark, coordinateurs 
de la collection originale 


Dans le cadre de leur formation, les etudiants en medecine et les medecins en voie de specialisation sont 
amenes a se deplacer dans differents hopitaux et centres de sante communautaire. La plupart des manuels 
classiques sont trop lourds a transporter, alors que les informations qu'ils contiennent sont souvent 
vitales pour la comprehension fondamentale des processus pathologiques. 

La collection Essentials est con<;ue pour fournir aux etudiants et jeunes medecins des ouvrages d'ac- 
ces et de manipulation faciles. Ces abreges sont particulierement utiles pour la pratique clinique, que ce 
soit a l'hopital, dans les cabinets prives ou au domicile du patient, mais aussi pour la preparation des 
examens. 

Le succes des editions anglaises precedentes d 'Essentials of Clinical Medicine est demontre par le fait 
que non seulement les etudiants et les medecins ont acquis cet ouvrage, mais aussi bon nombre de pro- 
fessionnels de la sante, infirmieres, pharmaciens, physiotherapeutes et ergotherapeutes, pour n'en citer 
que quelques-uns. 

Tous les livres de la collection ont les memes caracteristiques utiles : 

• texte succinct; 

• dessins au trait simple; 

• encadres consacres surtout aux urgences; 

• tableaux qui resument les causes et les caracteristiques cliniques de la maladie; 

• glossaire. 

Chaque ouvrage contient les matieres de base pour une revision rapide, une consultation facile et une 
gestion pratique. Leur format moderne rend aise l'acces aux informations, ce qui les rend indispensables 
comme auxiliaires permanents. 
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Abreviations 


AT ou 

al-antitrypsine 

AST 

aspartate aminotransferase 

al-AT 


AT 

angiotensine 

ABC 

mesures preventives du paludisme : 

AT 

antithrombine 


conscience du risque ( awareness ), eviter 

ATC 

antidepresseurs tricycliques 


les piqures (bite), chimioprophylaxie 

ATRA 

acide-tout-trans-retinoique ou tretinoine 

ABVD 

chimiotherapie a base d'antracycline, de 

AY 

atrioventriculaire 


bleomycine, de vinblastine et de dacarbazine 

AVC 

accident vasculaire cerebral 

ACD 

acidocetose diabetique 

AVPU 

(score de gravite d'un coma): alerte, 

ACG 

arterite a cellules geantes 


reponse a la voix, reaction a la douleur 

AChR 

recepteur de l'acetylcholine 


(pain), pas de reponse (unresponsive) 

ACPN 

anticorps anticytoplasme des 

BALA 

b2-agoniste inhale a longue duree 


polynucleaires neutrophiles 


d'action 

ACT 

artemisinin-based combination therapy 

BBD 

bloc de branche droit 

ACTH 

adrenocorticotrophine 

BBG 

bloc de branche gauche 

ADH 

hormone antidiuretique 

(3-HCG 

(3-gonadotrophine chorionique humaine 

ADN 

acide desoxyribonucleique 

BiPAP 

bilevel positive airway pressure 

ADNdb 

acide desoxyribonucleique double brin 

BNP 

brain natriuretic peptide 

ADP 

adenosine diphosphate 

BODE 

body mass index, airflow obstruction, 

AFP 

a-foetoproteine 


functional dyspnoea, exercice capacity 

Afssaps 

Agence fran^aise de securite sanitaire des 

CBC 

carcinome basocellulaire 


produits de sante 

CBP 

cirrhose biliaire primitive 

Ag 

antigene 

CCMH 

concentration corpusculaire moyenne en 

AgHBc 

antigene « c » du virus de l'hepatite B 


hemoglobine 

Ag HBe 

antigene « e » du virus de l'hepatite B 

CCR 

cancer colorectal 

AgHBs 

antigene de surface du virus de l'hepatite B 

CEA 

antigene carcino-embryonnaire 

AINS 

anti-inflammatoire non steroidien 

CFTR 

cystic fibrosis transmembrane conductance 

AIP 

articulations interphalangiennes 


regulator 

AIPD 

articulations interphalangiennes distales 

CGMH 

concentration globulaire moyenne de 

AIT 

accident ischemique transitoire 


l'hemoglobine 

ALT 

alanine aminotransferase 

CGRP 

calcitonin-gene-related peptide 

AMA 

antimitochondrial antibodies 

CHC 

carcinome hepatocellulaire 

AMTS 

abbreviated mental test score 

CHOP + R 

chimio- et immunotherapie a base de 

ANCA 

antineutrophil cytoplasmic antibodies 


cyclophosphamide, 

ANP 

atrial natriuretic peptide 


hydroxydaunorubicine, Oncovin, 

AP 

incidence radiographique 


prednisolone + rituximab 


anteroposterieure 

CIVD 

coagulation intravasculaire disseminee 

APACHE 

acute physiology and chronic health 

CK 

creatine kinase 


evaluation 

CK-MB 

creatine kinase-myocardial bound 

ARA 

antagoniste des recepteurs de 

CLP 

comprime a liberation prolongee 


l'angiotensine II 

CMD 

cardiomyopathie dilatee 

ARLT 

antagoniste des recepteurs des 

CMH 

cardiomyopathie hypertrophique 


leucotrienes 

CMV 

cytomegalovirus 

ARMM 

antirhumatismaux modificateurs de la 

COHb 

carboxyhemoglobine 


maladie 

COX 

cyclo-oxygenase 

ARN 

acide ribonucleique 

CPIAB 

contrepulsion par ballon intra-aortique 

AS 

artesunate 

CPRE 

cholangiopancreatographie retrograde 

5-ASA 

5-aminosalicylic acid 


endoscopique 
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Abreviations 


CPRM 

cholangiopancreatographie par resonance 

EBV 

virus d'Epstein-Barr 


magnetique 

ECA 

enzyme de conversion de l'angiotensine 

CPT 

capacite pulmonaire totale 

ECG 

electrocardiogramme 

Cr 

creatinine 

ECOS 

examen clinique objectif structure 

CRH 

corticoliberine 

EEG 

electroencephalogramme 

CrS 

creatinine serique 

EGFR 

recepteur du facteur de croissance 

CREST 

calcinose, phenomene de Raynaud, 


epidermique 


atteinte oesophagienne, sclerodactylie, 

EHEC 

E. coli enterohemorragique 


telangiectasie 

EIA 

enzyme immunoassay 

CRP 

proteine C reactive 

EIEC 

E. coli entero-invasif 

CSC 

carcinome spinocellulaire 

ELISA 

enzyme-linked immunosorbent assay 

CSP 

cholangite sclerosante primitive 

EM 

erytheme migrant 

CTA 

combinaison therapeutique a base 

EMD 

equipe multidisciplinaire 


d'artemisinine 

EMG 

electromyographie 

CTLF 

capacite totale de liaison du fer 

EP 

embolie pulmonaire 

CTU 

cholangiopancreatographie 

EP 

equivalent de phenytoine 


transhepatique percutanee 

EP 

erytheme polymorphe 

CU 

colite ulcereuse 

EPEC 

E. coli enteropathogene 

CURB-65 

confusion, uree, frequence respiratoire, 

ESB 

encephalopathie spongiforme bovine 


pression arterielle, > 65 ans 

ETEC 

E. coli enterotoxinogene 

CVC 

catheter veineux central 

ETO 

echocardiogramme transooesophagien 

CVF 

capacite vitale forcee 

ETT 

echocardiogramme transthoracique 

CYP2C19 

cytochrome P450 2 C19 

EVP 

etat vegetatif persistant 

DAEC 

E. coli diffusement adherent 

EW 

encephalopathie de Wernicke 

DAF 

decay-accelerating factor 

FA 

fibrillation auriculaire 

DAI 

defibrillateur automatique implantable 

FAST 

face, , arm, speech , time (faiblesse de 

d-ALA 

acide-d-levulinique 


lelocution et/ou du bras, dysphasie) 

Ddass 

Direction departementale des affaires 

FDG 

fluorodesoxyglucose 


sanitaires et sociales 

FENa 

excretion fractionnelle de sodium 

DEA 

defibrillateur externe automatise 

FHV 

fievre hemorragique virale 

DEM 

dissociation electromecanique 

FID 

fosse iliaque droite 

DEP 

debit expiratoire de pointe 

FK 

fibrose kystique 

DFG 

debit de filtration glomerulaire 

FPI 

fibrose pulmonaire idiopathique 

DFGe 

debit de filtration glomerulaire estime 

FOI 

fievre d'origine inconnue 

DI 

diabete insipide 

FRAX 

fracture risk assessment 

DIC 

diabete insipide central 

FSH 

folliculostimuline 

DIN 

diabete insipide nephrogenique 

FT 

facteur tissulaire 

DM 

dermatomyosite 

FV 

fibrillation ventriculaire 

DMO 

densite minerale osseuse 

FV/TV 

fibrillation ventriculaire/tachycardie 

DMP 

dossier medical personnel 


ventriculaire 

DMV 

defaillance multiviscerale 

FvW 

facteur de von Willebrand 

DOM 

dysfonction d'organes multiples 

GABA 

acide y-aminobutyrique 

DPAR 

deficit pupillaire afferent relatif 

GCS 

Glasgow coma scale 

DPCA 

dialyse peritoneale continue ambulatoire 

GEMM 

granulocyte, erythrocyte, monocyte, 

DPTA 

acide diethylenetriaminepentaacetique 


megacaryocyte 

DRASS 

Direction regionale des affaires sanitaires 

GEP 

gastrostomie endoscopique percutanee 


et sociales 

G-CSF 

granulocyte colony stimulating factor 

DS 

deviation standard 

GH 

somatotrophine 

DSVD 

dysfonction systolique ventriculaire droite 

GHRH 

somatoliberine 

DSVG 

dysfonction systolique ventriculaire 

GI 

gastro-intestinal 


gauche 

GIP 

peptide insulinotropique 

DXA 

dual energy X-ray absorptiometry 


glucose-dependant 

EAggEC 

E. coli enteroagregant 

GLM 

gelules a liberation modifiee 

EB 

epidermolyse bulleuse 

GLP-1 

peptide-1 de type glucagon 

EBS 

endocardite bacterienne subaigue 

GMO 

greffe de moelle osseuse 
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GnRH 

gonadoliberine 

LAP 

leucemie aigue promyelocytaire 

g-GT 

g-glutamyl transpeptidase 

LCP 

Liverpool Care Pathway for the Dying 

G6PD 

glucose-6-phosphate deshydrogenase 


Patient 

GR 

globules rouges 

LCR 

liquide cephalorachidien 

GRACE 

global registry of acute coronary events 

LDH 

lactate deshydrogenase 

GVH 

reaction du greffon contre l'hote 

LDL 

low density lipoproteins 

Hb 

hemoglobine 

L-dopa 

levodopa 

HbAlC 

hemoglobine glycosylee ou glycee 

LED 

lupus erythemateux dissemine 

HBP 

hypertrophie benigne de la prostate 

LEC 

lithotripsie par ondes de choc 

HBPM 

heparine de bas poids moleculaire 


extracorporelles 

HCG 

gonadotrophine chorionique humaine 

LH 

hormone luteinisante 

HDL 

lipoproteines de haute densite 

LHRH 

gonadoliberine 

HFE 

proteine de l'hemochromatose humaine 

LLC 

leucemie lymphoide chronique 

HGPRT 

hypoxanthine-guanine 

LMC 

leucemie myeloide chronique 


phosphoribosyltransferase 

LNH 

lymphome non hodkinien 

HH 

hemochromatose hereditaire 

LP 

liberation prolongee 

5-HIAA 

5-hydroxyindoleacetic acid 

LRA 

lesion renale aigue 

HLA 

human leukocyte antigen 

LSD 

diethylamide de l'acide lysergique 

HMG-CoA 

hydroxymethylglutaryl-coenzyme A 

MAE 

medicaments antiepileptiques 

HSA 

hemorragie sous-arachnoidienne 

MAI 

mycobacterium avium-intracellulare 

HSD 

hematome sous-dural 

MALT 

mucosa-associated lymphoid tissue 

Ht 

hematocrite 

MBG 

membrane basale glomerulaire 

5-HT 

5 -hydroxytryptamine 

MC 

maladie coronarienne 

HTLV-1 

human T cell lymphotropic virus 

MC 

maladie de Crohn 

ICAM 

intercellular adhesion molecule 

MCP 

articulations metacarpophalangiennes 

ICP 

intervention coronarienne percutanee 

MBDB 

2-methylamino-l-(3,4- 

IDL 

intermediate density lipoproteins 


methylenedioxyphenyl)butane 

IDR 

indice de distribution des globules rouges 

MCJ 

maladie de Creutzfeldt-Jakob 


ou index d'anisocytose 

MDI 

metered-dose inhaler 

IECA 

inhibiteur de l'enzyme de conversion de 
l'angiotensine 

MDMA 

3,4 -me thylene -dioxy-N - 
methylamphetamine 

IFN 

interferon 

MDO 

maladie a declaration obligatoire 

IgA 

immunoglobuline A 

MDRD 

modification of diet in renal disease 

IgE 

immunoglobuline E 

MELD 

model for end-stage liver disease 

IgG 

immunoglobuline G 

MEWS 

modified early warning score 

IgM 

immunoglobuline M 

MIBG 

meta-[131I] iodobenzyl-guanidine 

IGF 

insulin-like growth factor 

Mil 

maladie inflammatoire intestinale 

IL 

interleukine 

MIRL 

membrane inhibitor of reactive lysis 

IM 

infarctus du myocarde 

MMSE 

mini mental state examination 

IM 

voie intramusculaire 

MNI 

mononucleose infectieuse 

IMC 

indice de masse corporelle 

MNI 

motoneurones inferieurs 

INR 

international normalized ratio 

MNS 

motoneurones superieurs 

IPDE 

inhibiteur da la phosphodiesterase 

MPI 

maladie de Parkinson idiopathique 

IPP 

inhibiteur de la pompe a protons 

MPOC 

maladie pulmonaire obstructive 

IPP 

articulations interphalangiennes 


chronique 


proximales 

MPTP 

methyle-phenyle-tetrahydropyridine 

IRC 

insuffisance renale chronique 

MRA 

maladies rhumatismales auto-immunes 

IRM 

imagerie par resonance magnetique 

MRC 

maladie renale chronique 

IRT 

insuffisance renale terminate 

4-MTA 

4-methylthioamphetamine 

1ST 

infections sexuellement transmissibles 

NAC 

N-acetylcysteine 

IV 

voie intraveineuse 

NAPQI 

N-acetyl-p-benzoquinone imine 

IVU 

infection des voies urinaires 

NBT-PABA 

. acide N-benzoyl-L-tyrosyl- 

JAK 

Janus kinase 


p-amino-benzoique 

LAM 

leucemie aigue myeloi'de 

NEM 

neoplasie endocrinienne multiple 

LAL 

leucemie aigue lymphoblastique 

NET 

necrolyse epidermique 
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NK 

natural killer 

PTI 

purpura thrombopenique immun 

NPT 

nutrition parenterale totale 

PTPN22 

protein tyrosine phosphatase N22 

NS 

noeud sinusal 

PH 

purpura thrombotique thrombopenique 

NS1 

non structural protein 

PVC 

pression veineuse centrale 

NSTEMI 

non ST-elevation myocardial infarction 

PVJ 

pression veineuse jugulaire 

NTA 

necrose tubulaire aigue 

RAC 

rapport albumine urinaire sur creatinine 

NTI 

nephrite tubulo-interstitielle 


urinaire 

NTproBNP fragment N-terminal du precurseur du 

RAR 

rapport aldosterone plasmatique/renine 


BNP 

RARa 

recepteur a de l'acide retinoique 

NYHA 

New York Heart Association 

RAST 

radioallergosorbent test 

OGD 

oesophagogastroduodenoscopie 

RC 

rythme cardiaque 

OMS 

Organisation mondiale de la sante 

RCP 

resume des caracteristiques du produit 

PA 

incidence radiographique 

RCR 

reanimation cardiorespiratoire 


posteroanterieure 

RGO 

reflux gastro-oesophagien 

PA 

pression arterielle 

RIA 

dosage radio-immunologique 

PAC 

pontage aortocoronarien 

RIFLE 

classification dune maladie renale : risk, 

PCO, 

pression partielle en dioxyde de carbone 


injury, failure, loss, end-stage 


dans le sang arteriel 

RIN 

rapport international normalise 

PADI-4 

peptidyl arginine deiminase type IV 

RMC 

resonance magnetique cardiovasculaire 

PAF 

polypose adenomateuse familiale 

RNP 

ribonucleoproteine 

PAL 

phosphatase alcaline 

ROR 

vaccin rougeole, oreillons, rubeole 

PAM 

pression arterielle moyenne sur un cycle 

r-PA 

recombinant tissue plasminogen activator 


cardiaque 


ou reteplase 

PAN 

periarterite noueuse 

RPC 

rapport proteine urinaire sur creatinine 

p-ANCA 

peripheral antineutrophilic cytoplasmic 


urinaire 


antibody 

RR 

rythme respiratoire 

PO, 

a 2 

pression partielle en oxygene dans le sang 

RT-PCR 

reverse transcriptase polymerase chain 


arteriel 


reaction 

PAS 

pression arterielle systolique 

RVS 

resistance vasculaire systemique 

PAS 

periodic acid-Schiff stain 

so 2 

saturation arterielle en oxygene 

PCC 

peptide cyclique citrulline 

SAR 

stenose de l'artere renale 

PCR 

amplification en chaine par polymerase 

SARM 

Staphylococcus aureus resistant a la 

PCT 

porphyrie cutanee tardive 


meticilline 

PDF 

produits de degradation de la fibrine 

SAS 

syndrome d'apnee du sommeil 

PEP 

pression expiratoire positive 

SC 

voie sous-cutanee 

PFC 

plasma frais congele 

SCA 

syndrome coronarien aigu 

PGB 

porphobilinogene 

SCI 

syndrome du colon irritable 

Ph 

Philadelphie (chromosome de) 

SCORE 

systematic coronary risk evaluation 

PIC 

pression intracranienne 

SCV 

systeme cardiovasculaire 

PID 

pneumopathies infiltrantes diffuses 

Scv0 2 

saturation veineuse centrale de 

PKD 

polykystose renale type dominant 


l'oxyhemoglobine 

PL 

ponction lombaire 

SDRA 

syndrome de detresse respiratoire aigue 

PM 

polymyosite 

SEP 

sclerose en plaques 

PML 

leucemie promyelocytaire 

SGB 

syndrome de Guillain-Barre 

PMR 

polymyalgia rheumatica 

SHBG 

sex hormone steroid binding globulin 

PNA 

peptide natriuretique auriculaire 

SHNA 

steatose hepatique non alcoolique 

PO 

per os (voir orale) 

SIADH 

secretion inappropriee d'ADH 

PPAR-a 

peroxysome proliferator-activated 

SLPA 

syndrome de lesion pulmonaire aigue 


receptor-a 

SMD 

syndrome myelodysplasique 

PPC 

pression positive continue 

SMLE 

syndrome myopathique myasthenique de 

PPS 

phosphoribosyl-pyrophosphate 


Lambert-Eaton 


synthetase 

SNC 

systeme nerveux central 

PR 

polyarthrite rhumatoide 

SOD-1 

superoxyde dismutase 

PSA 

antigene prostatique specifique 

SOPK 

syndrome des ovaires polykystiques 

PTH 

parathormone 

SP 

sulfadoxine-pyrimethamine 
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SRIS 

syndrome de reponse inflammatoire 

TRINAV 

tachycardie de reentree intranodale 


systemique 


atrioventriculaire 

ss 

syndrome de Sjogren 

TRU 

test rapide a l'urease 

STEMI 

ST elevation myocardial infarction 

TSGI 

tumeur stromale gastro-intestinale 

SUNCT 

short-lasting unilateral neuralgiform 

TSH 

thyreostimuline 


headache with conjunctival injection and 

TSV 

tachycardie supraventriculaire 


tearing 

TSVA 

thoracoscopie video-assistee 

SVB 

soutien vital de base 

TT 

temps de thrombine 

T 3 

triiodothyronine 

TTG 

test de tolerance au glucose 

T 4 

thyroxine 

TV 

tachycardie ventriculaire 

TAHA 

traitement antiretroviral hautement actif 

TVP 

thrombose veineuse profonde 

TAVR 

tachycardie atrioventriculaire reciproque 

UCH-L1 

ubiquitin carboxyterminal hydrolase LI 

TB 

tuberculose 

UHD 

unite de soins pour malades hautement 

TBG 

thyroxin-binding globulin 


dependants 

TB-MR 

tuberculose multiresistante 

USI 

unite de soins intensifs 

TB-UR 

tuberculose ultraresistante 

VCAM 

vascular cell adhesion molecule 

TCA 

temps de cephaline activee 

VCM 

volume corpusculaire moyen 

TCD 

tube contourne distal 

VD 

ventricule droit 

TCD 

test de Coombs direct 

VG 

ventricule gauche 

TCMH 

teneur corpusculaire moyenne en 

VDRL 

venereal disease research laboratory 


hemoglobine 

VEGF 

facteur de croissance de l'endothelium 

TCP 

tube contourne proximal 


vasculaire 

TDM 

tomodensitometrie 

VEM 

volume expiratoire maximal 

TDO 

traitement directement observe 

VEMS 

volume expiratoire maximal par seconde 

TBE 

virus de l'encephalite a tiques 

VGM 

volume globulaire moyen 

TEM 

tomographie par emission 

VHA 

virus de l'hepatite A 


monophotonique 

VHB 

virus de l'hepatite B 

TEP 

tomographie par emission de positons 

VHC 

virus de l'hepatite C 

TFH 

tests de fonction hepatique 

VHD 

virus de l'hepatite D 

TFPI 

tissue factor pathway inhibitor 

VHE 

virus de l'hepatite E 

TFT 

tests de fonction thyroidienne 

VHS 

virus herpes simplex 

TGF 

transforming growth factor 

VIH 

virus de l'immunodeficience humaine 

TGMH 

teneur globulaire moyenne en 

VIP 

vasoactive intestinal peptide 


hemoglobine 

VLDL 

very low density lipoproteins 

Th 

T helper 

vMCJ 

variante de la maladie de 

THC 

tetrahydrocannabinol 


Creutzfeldt-Jakob 

THS 

traitement hormonal substitutif 

VNIPP 

ventilation non invasive a pression 

TIBC 

total iron-binding capacity 


positive 

TIMI 

thrombolysis in myocardial infarction 

VOI 

ventilation obligatoire intermittente 

TIPS 

transjugular intrahepaticportosystemic 

VPH 

virus du papillome humain 


shunting 

VPPC 

ventilation en pression positive continue 

TNF 

tumor necrosis factor 

VPPI 

ventilation en pression positive 

TNK 

tenecteplase 


intermittente 

TNM 

classification tumeur, noeud lymphatique, 

V/Q 

scintigraphie ventilation/perfusion 


metastase 

VR 

volume residuel 

TP 

temps de prothrombine 

VS 

vitesse de sedimentation 

t-PA 

tissue plasminogen activator on alteplase 

VSAE 

volume sanguin arteriel efficace 

TPHA 

T. pallidum haemagglutination assay 

WPW 

syndrome de Wolff-Parkinson-White 

TPMT 

thiopurine methyltransferase 

ZN 

coloration de Ziehl-Neelsen 

TRH 

thyreoliberine 
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Les problemes ethiques et moraux font partie 
integralement des soins medicaux, particuliere- 
ment dans des domaines aussi controverses que 
l'euthanasie, le don d'organe et la technologie 
genetique. Un medecin qui prend en charge un 
patient a trois obligations : 

• Proteger la vie et la sante. Les cliniciens doivent 
pratiquer une medecine de qualite et ne causer 
aucune souffrance ou aucun dommage inutile. 
Un traitement ne peut etre prescrit que lorsqu'il 
est considere comme benefique pour le malade. 
Des patients disposant d'une certaine compe¬ 
tence ont le droit de refuser un traitement, mais 
la decision de ne pas assurer des soins essentiels 
au maintien de la vie ne doit etre prise que sur la 
base d'explications claires quant aux conse¬ 
quences de ce refus. 

• Respecter Vautonomie. Les cliniciens doivent 
respecter le desir du patient de rester autonome 
et de decider lui-meme. Ils reconnaissent ainsi 
sa capacite de raisonner, de planifier et de poser 
un choix quant a son avenir. Dans la mesure du 
possible, il doit rester responsable de lui-meme. 
Le consentement eclaire et la confidentialite 
sont des piliers d'une pratique medicale de qua¬ 
lite et constituent une forme de respect de la 
dignite humaine. L'etat de sante d'un patient ne 
doit jamais etre divulgue, sans son consente¬ 
ment, a d'autres personnes, y compris la famille. 
Cependant, le droit a la vie privee ne peut occa- 
sionner un dommage a des tiers. Dans certaines 
circonstances, les cliniciens doivent rompre la 
secret medical, par exemple lorsqu'un patient 
infecte constitue une menace pour certaines 
personnes si celles-ci ne sont pas averties. Dans 


ces circonstances, la confidentialite peut ne pas 
etre respectee a la condition d'en avertir le 
patient. 

• Proteger la vie et la sante, et respecter I'autono- 
mie avec honnetete et justice. Tout patient a le 
droit d'etre traite de maniere equitable quels 
que soient sa race, sa condition physique, son 
statut economique ou social et sans prejuge 
arbitraire ou favoritisme. 

En France, les medecins peuvent faire l'objet d'un 
proces civil (reparation) ou penal (sanction) de la 
part de personnes qui pretendent avoir subi un 
dommage. En outre, certains comportements 
exposent a des sanctions de nature disciplinaire 
mais aussi administrative. Celles-ci sont prises 
dans le cadre soit du contentieux disciplinaire des 
professions medicales, soit des conventions medi¬ 
cates nationales. Par ailleurs, depuis 2002, des 
comites d'usagers ont ete mis en place au sein de 
chaque etablissement de sante. (NdT) 


Consentement legalement valide 

Obtenir du patient un consentement valide avant 
tout examen physique ou toute initiative thera- 
peutique est un principe ethique et legal. 
Il reflete le droit du patient a determiner ce qui 
peut etre fait a son corps. Par exemple, selon le 
droit traditionnel, toucher un patient sans 
consentement valide peut constituer une infrac¬ 
tion civile ou penale qualifiee de coups et bles- 
sures. De plus, ne pas demander le consentement 
peut faire l'objet d'une accusation de negligence 
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contre le praticien implique, particulierement si 
le patient a encouru un dommage resultant du 
traitement. 

La quantite d'informations que les medecins 
doivent fournir a chaque patient variera en fonc- 
tion de facteurs comme la nature et la gravite de 
l'affection, la complexity et les risques du traite¬ 
ment ou dune intervention et les souhaits du 
patient. 

Pour que le consentement du patient soit valide, 
celui-ci doit recevoir suffisamment d'informa¬ 
tions afin qu'il puisse prendre ses decisions en 
connaissance de cause. L'entretien devra even- 
tuellement etre complete par la fourniture de bro¬ 
chures. Si le patient ne park pas fran^ais, la 
consultation devrait se derouler en presence d'un 
interprete competent en matiere de sante. Les 
informations a fournir sont notamment: 

• les objectifs des examens ou du traitement; 

• des precisions sur le diagnostic et ses eventuelles 
incertitudes; 

• les options therapeutiques, y compris l'option de 
s'abstenir de traitement; 

• les explications des benefices probables et des 
chances de succes pour chaque option; 

• les eventuels effets secondaires; a propos des 
risques, il faut choisir les informations qu'une 
personne raisonnable souhaite connaitre avant 
d'accepter le traitement propose; 

• le nom du medecin qui endossera l'entiere res- 
ponsabilite des soins; 

• un rappel du droit de tout patient de changer ses 
choix a tout moment; 

• des explications quant a la possibility de compli¬ 
cations au cours des soins et des mesures a 
prendre si elles survenaient. 

Obtenir le consentement 

Pour qu'un consentement soit valide, il doit etre 
donne volontairement apres que le patient aura 
re<;u suffisamment d'informations sur les risques 
des examens diagnostiques et du traitement. De 
plus, le patient doit etre capable de consentir au 
traitement envisage, c'est-a-dire qu'il doit etre a 
meme de comprendre et de retenir l'information 
therapeutique et se fonder sur celle-ci pour 


prendre sa decision. Le clinicien assurant les exa¬ 
mens ou les soins doit s'assurer que le patient a 
effectivement exprime un consentement valide 
avant le debut du traitement. Selon le traitement 
ou l'operation proposee, le consentement peut etre 
verbal (par exemple pour une ponction veineuse) 
ou ecrit (par exemple pour toute intervention 
chirurgicale). Cependant, on doit rappeler qu'un 
consentement signe n'est pas une preuve legale ou 
professionnelle que le consentement a ete obtenu 
apres que le patient a ete correctement informe. La 
personne recueillant le consentement doit etre le 
chirurgien ou le praticien qui pose l'acte therapeu¬ 
tique, ou un assistant qui a la competence neces- 
saire et qui connait des lors les complications 
potentielles. Il est inacceptable que le consente¬ 
ment soit obtenu par un medecin en formation 
sans experience pratique de ce type de soins. 

Circonstances speciales 

Urgences 

Sans consentement, un traitement ne peut etre 
administre legalement a des adultes que s'ils sont 
incapables temporairement ou de maniere per- 
manente de s'exprimer, alors que l'intervention 
therapeutique pourrait sauver leur vie ou prevenir 
des lesions graves et permanentes. 

Adultes incapables d'exprimer 
leur consentement 

Par exemple, face a une lesion cerebrate, le mede¬ 
cin doit decider si le traitement propose est le plus 
adequate il faut en parler aux membres de la 
famille, mais leur consentement n'est pas obliga- 
toire. Il faut s'informer si la personne a exprime 
des opinions a propos de certains soins, peut-etre 
sur la base de croyances religieuses ou morales. 
Ces souhaits doivent etre respectes. Ce n'est que si 
le patient risque de mourir en l'absence d'interven- 
tion que celle-ci peut etre effectuee sans consente¬ 
ment. Cependant, si le patient avait deja exprime 
une opinion a ce propos, le medecin ne peut l'igno- 
rer, quelles qu'en soient les consequences. 

Enfants 

En Grande-Bretagne, l'age legal auquel un jeune 
peut exprimer son consentement a etre traite est 
de 16 ans. (En France, selon le code de deontologie 
medicate, il faut etre majeur, c'est-a-dire avoir 
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atteint 18 ans [NdT].) Pour les patients plus jeunes, 
le medecin doit obtenir le consentement des 
parents. Meme si le patient est trop jeune pour 
etre tout a fait competent, il faut lui expliquer 
comment les soins vont se derouler et les resultats 
eventuels. En effet, meme avant l'age limite, des 
enfants peuvent exprimer un consentement effec- 
tif sur le plan legal s'ils ont la maturite intellec- 
tuelle et ont manifestement compris l'enjeu de 
l'intervention medicale. 

Essais cliniques 

Les medecins doivent s'assurer que les patients 
invites a participer a des recherches resolvent des 
informations ecrites, presentees dans des termes 
comprehensibles. Les patients doivent etre cons- 
cients qu'ils participeront a un projet dont les 
resultats sont incertains. II faut laisser au patient 
suffisamment de temps de reflexion avant qu'il 
n'exprime son consentement. La retention de tissu 
humain pour la recherche ou l'enseignement requiert 
un accord ecrit du donneur, ou du parent le plus 
proche du patient decede ou bien de celui qui ne 
peut s'exprimer lui-meme. 

Enseignement 

II est necessaire d'obtenir le consentement du 
patient si un etudiant ou tout autre observateur 
souhaite assister a la consultation. Le patient a le 
droit de refuser sans que cela affecte le deroule- 
ment de la visite suivante. Un consentement est 
egalement requis pour toute manoeuvre supple¬ 
mental effectuee aux seules fins d'enseignement 
sur un patient anesthesie. Il en est de meme en cas 
d'enregistrement audio ou video a but didactique, 
dune intervention ou dune consultation. 

Tests pour le virus de I'immunodeficience 
humaine 

Avant un test de detection dune infection par le 
VIH, le patient doit marquer son accord, sauf dans 
de rares circonstances, comme son etat d'incons- 
cience, alors que le test, lui, est d'utilite immediate, 
par exemple pour etablir le diagnostic. Dans 
d'autres circonstances, le medecin doit s'assurer 
que le patient a ete informe correctement sur les 
implications de ce test, c'est-a-dire ses avantages et 
inconvenients, et dans la mesure du possible, il doit 
lui laisser le temps d'y reflechir et d'en discuter. 


Declarations anticipees 

Les adultes competents agissant en dehors de 
toute pression et qui comprennent les implica¬ 
tions de leur choix peuvent rediger une declara¬ 
tion anticipee (appelee parfois «testament de 
vie»). Dans celle-ci, une personne consigne ses 
volontes quant aux soins qui lui seront adminis- 
tres si elle devient incapable de prendre une deci¬ 
sion. La declaration anticipee peut etre une 
instruction claire de refus dune ou de plusieurs 
interventions medicales, ou une instruction qui 
specific un degre de deterioration irreversible a 
partir duquel aucune manoeuvre de reanimation 
ou de maintien des fonctions vitales ne devra plus 
etre appliquee. Il s'agit dune obligation legale si 
les criteres cites plus haut sont respectes, si la 
declaration est clairement applicable aux circons¬ 
tances et s'il n'y a pas de raison de croire que le 
patient a change d'avis. 
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Communication 

La communication est le moyen par lequel des cli- 
niciens combinent la science medicale avec les 
soins centres sur le patient et fondes sur des don- 
nees probantes. L'echange d'informations et 
d'idees permet d'etablir des relations de confiance 
dont le partenariat avec les patients et leur famille 
dependra. Une bonne communication ameliore 
les resultats des soins et facilite la guerison, 
renforce l'observance therapeutique du patient, 
accroit sa satisfaction et celle du praticien, reduit 
les litiges et augmente la securite du patient. En 
cas de communication defectueuse, le patient qui 
ne re<;oit pas assez d'informations eprouve un 
sentiment d'incomprehension et finalement d'aban- 
don et de devalorisation. La majorite des plaintes 
contre les medecins ne sont pas fondees sur des 
echecs de la pratique biomedicale, mais bien sur 
une mauvaise communication. C'est au cours de 
l'entretien qui conduit a de bonnes relations que 
les patients apprecient les qualites du medecin. 
Les praticiens qui sont consideres comme de bons 
communicateurs: 

• ont guide les patients au cours de la consulta¬ 
tion, notamment par des commentaires intro- 
ductifs : «Nous allons faire ceci d'abord, puis 
nous continuerons par cela»; 
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• ont ponctue l'entretien de signes d'interet, par 
exemple « bien, oui, je vois »; 

• ont demande au patient son opinion; 

• ont ecoute de maniere attentive; 

• ont verifie si le patient comprenait; 

• ont eu recours a de l'humour et au rire de 
maniere appropriee; 

• ont pris du temps (18 minutes au lieu des 
15 minutes habituelles). 

Entretien avec le patient 

Les cliniciens doivent consacrer leur temps a veil- 
ler au plus grand bien de leurs patients. II est 
essentiel de s'interesser non seulement aux faits 
medicaux, mais aussi a ce que les patients ont vecu 
et aux consequences de ces experiences. L'entretien 
medical comprend sept etapes. 

1. Etablir une relation 

Le debut d'un entretien sera facilite par une bonne 
organisation des rendez-vous, de l'accueil et de la 
ponctualite. Le medecin doit sortir de son bureau 
pour accueillir le patient, etablir un contact visuel 
et, si c'est approprie, lui serrer la main. II doit se 
presenter en donnant son nom, son statut et ses 
responsabilites envers le patient, ces informations 
etant confirmees par un badge. 

2. Lancer l'entretien 

II importe de prendre en compte tous les soucis du 
patient; en general, il en a plus d'un. Commencez 
par une question comme celle-ci: « Quels sont les 
problemes qui vous ont conduit chez moi?» 
Ecoutez la reponse du patient attentivement sans 
l'interrompre. Demandez alors : «Avez-vous un 
autre souci?» afin de selectionner les plaintes 
avant d'explorer les antecedents en detail. 

3. Recueillir les informations 

Les composantes d'un entretien medical complet 
sont: la nature des problemes principaux et leur 
clarification, la date et les circonstances du debut, 
le deroulement au cours du temps, les facteurs 
precipitants, l'assistance re<;ue a ce jour, l'impact 
du probleme sur la vie du patient et l'acces a de 


l'aide. Ces informations seront recoltees plus 
facilement si le praticien encourage, par un 
hochement de tete, un sourire au bon moment, le 
patient a parler ouvertement. Il faut eviter d'in- 
terrompre celui-ci avant qu'il n'ait fini de racon- 
ter son histoire en ses propres termes du debut a 
la fin. Commencez par des questions ouvertes 
comme : « Parlez-moi de la douleur que vous avez 
ressentie » plutot que « Vous avez signale des dou- 
leurs thoraciques, mais ou etait la douleur ?» 
Continuez alors par un choix de questions plus 
fermees et plus ciblees. Evitez des questions sug- 
gestives, comme : «Vous avez cesse de boire, 
n'est-ce pas?» De plus, vous devez evaluer les 
soucis du patient, ses idees, ses attentes ainsi que 
son attitude envers des problemes anterieurs 
similaires. 

4. Comprendre le patient 

Montrer de l'empathie est une aptitude impor- 
tante dans l'etablissement des relations entre 
medecin et patient; cela implique pour le prati¬ 
cien d'ecouter, de considered d'accepter le recit du 
patient et de reagir pour faire comprendre a celui- 
ci que ses problemes ont ete compris. Vous le 
montrerez en disant par exemple : «Le dernier 
point vous rend soucieux. Y aurait-il quelque 
chose de plus grave a ce propos dont vous souhai- 
teriez me parler ?» 

5. Partager les informations 

Les patients souhaitent, en general, connaitre la 
gravite et le pronostic de leur affection, les pos¬ 
sibility de traitement ainsi que les causes de 
l'affection. Les explications verbales peuvent 
etre completees par des informations ecrites 
sous forme de brochures, de graphiques, de ren- 
seignements fournis par des groupes de soutien 
et des sites Internet. Une copie de la lettre desti- 
nee au medecin traitant est utile a la condition 
que son contenu reponde aux criteres de clarte 
de la communication verbale. Celle-ci doit se 
derouler par phases successives et de maniere 
logique, en un langage simple evitant le jargon 
medical. Il est utile de verifier si le patient a bien 
compris ce qu'on lui a communique en lui 
demandant si on peut passer a la phase suivante 
de l'information. 
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6. S'accorder sur les examens 
complementaires et le traitement 

A ce stade, le praticien et le patient doivent se 
mettre d'accord sur la selection des investigations 
diagnostiques et le choix therapeutique. Certains 
patients voudront etre impliques plus que d'autres 
dans la prise de decision et cela se manifestera au 
cours de l'entretien. Chaque option devra etre dis- 
cutee. Un resume a la fin permettra au patient de 
corriger tout malentendu. 

7. Conclure l'entretien 

La conclusion de l'entretien peut commencer par 
un bref resume des programmes respectifs du 
patient et du praticien. II faut organiser les pro- 
chaines visites et les rendez-vous dans d'autres 
services medicaux ou paramedicaux. II est utile 
d'ecrire dans le dossier du patient ce qui a ete 
convenu et ce qui a ete compris. En vue d'un pro- 
chain entretien, il peut etre indique d'expliquer 
comment contacter un autre membre de l'equipe 
medicale au cas ou vous ne seriez pas disponible. 
Vous terminerez alors l'entretien par quelques 
mots d'encouragement. 

Annoncer de mauvaises nouvelles 

Annoncer de mauvaises nouvelles peut s'averer 
difficile, la maniere de les communiquer ayant 
un impact psychologique et physique non negli- 
geable sur le patient. Dans une telle situation, les 
patients en general en savent plus que ce que Ton 
ne croit; ils attendent des informations claires et 
refusent d'etre entraines dans des tromperies qui 
ne leur permettent pas de discuter de leur mala- 
die et de leur avenir. Pour annoncer une mau- 
vaise nouvelle, les medecins de langue anglaise 
recourent a la strategie dite S-P-I-K-E-S qui com- 
porte six etapes. 

• S - Setting (ou Accueil). L'entrevue devra avoir 
lieu des que l'information sera disponible. 
Elle aura lieu dans une piece calme, ou toutes 
les personnes presentes pourront s'asseoir. 
Demandez a ne pas etre derange et, si votre tele- 
avertisseur ou votre portable doivent rester allu- 
mes, remettez-le a un collegue. Si possible, le 
patient devrait etre accompagne et etre intro- 
duit a chaque personne qui vous assiste, par 


exemple une infirmiere specialisee. Indiquez 
votre statut et vos responsabilites. 

• P - Perception. Le clinicien devrait commencer 
l'entretien en essayant de percevoir ce que sait 
deja le patient et si la situation a evolue depuis la 
derniere visite. 
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• I - Invitation. Signalez au patient que vous dis- 
posez des resultats et demandez s'il souhaite 
des explications. De rares patients preferent ne 
recevoir que peu d'informations et demandent 
que vous communiquiez les details a un parent 
ou ami. 


• K - Knowledge (ou Faire comprendre). Le prati¬ 
cien devrait avertir le patient que les nouvelles ne 
sont pas bonnes ou plus graves qu'on ne le pen- 
sait («Je crains que la situation ne soit plus 
serieuse que nous ne l'esperions»), et faire une 
pause afin de permettre au patient de reflechir et 
ne continuer que si le patient le souhaite. Vous ne 
devrez alors ne donner que des bouts d'informa¬ 
tions et vous assurer, avant de poursuivre, que le 
patient vous comprend bien (« Mes explications 
sont-elles claires ?»). Des pauses frequentes per¬ 
mettent au patient de reflechir. Si necessaire, 
l'entretien sera interrompu pour etre repris ulte- 
rieurement. Il faut donner au patient quelques 
informations encourageantes, mais realistes. Il 
pourra demander alors comment son etat va 
evoluer au cours du temps, mais en cas de mala- 
die terminale, il est souvent impossible de don¬ 
ner un pronostic precis. On insistera sur 
l'importance de maintenir une bonne qualite de 
vie durant cette periode difficile. Pour ce type de 
consultation, le patient doit pouvoir se faire 
accompagner. 

• E - Empathie. Il est necessaire de comprendre et 
de repondre de maniere adequate aux emotions 
variees que le patient peut exprimer (deni, deses- 
poir, colere, atermoiements, depression, accepta¬ 
tion). Il faut accepter ces reactions et, si necessaire, 
on attendra qu'elles s'apaisent avant de pour¬ 
suivre. Le clinicien jugera quels sont les patients 
qui apprecieront qu'on leur touche le bras ou 
qu'on leur prenne la main. Il respectera egale- 
ment leur silence et fera les pauses necessaires. 
Parfois, l'entretien devra etre interrompu et 
repris plus tard. 

• S - Strategie et resume. Le medecin doit s'assurer 
que le patient a compris les informations. A la 
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fin de l'entretien, une nouvelle entrevue sera 
programmee (de preference assez proche). En 
vue de la consultation suivante, il convient de 
fournir d'autres sources d'informations et le 
nom d'un collegue au cas ou vous ne seriez pas 
disponible. Si des proches n'etaient pas presents 
a l'entretien, on proposera de les rencontrer si le 
patient le souhaite. La consultation se terminera 
par les salutations d'usage, mais empreintes de 
comprehension et de disponibilite. 

Plaintes et poursuites judiciaires 

De nombreuses plaintes resultent dune commu¬ 
nication mauvaise ou insuffisante. Une poursuite 
judiciaire est la forme extreme d'une plainte et 
tout clinicien confronts a ce scenario doit cher- 
cher l'avis d'un specialiste. La plupart des plaintes 
proviennent de l'exasperation ressentie par des 
patients qui: 

• n'ont pas re<;u des informations claires; 

• ont le sentiment qu'on leur doit des excuses; 

• veulent eviter que d'autres patients passent par 
ce qu'ils ont vecu. 

Il faut donner suite a une plainte aussi tot que pos¬ 
sible. Il est utile d'exprimer ses regrets et excuses; 
ce qui n'est pas une reconnaissance de culpabilite. 
Expliquez les raisons et les circonstances a l'ori- 
gine des faits et comment vous allez y remedier. 
Soyez honnete et ne modifiez jamais le dossier du 
patient. 

Culture et communication 

Les patients appartenant a une minorite cultu- 
relle tendent a recevoir des soins de sante de 
moindre qualite que les autres d'un statut socio- 
economique equivalent, meme lorsqu'ils parlent 
la meme langue. Les consultations risquent d'etre 
plus courtes ainsi que l'engagement du clinicien 
envers ce patient. Les difficultes culturelles affec- 
teront le comportement du patient, par exemple 
lorsqu'il recherche des soins medicaux, il peut 
preferer un medecin du meme sexe et qu'un 
membre de la famille park a sa place. Si un inter- 
prete est necessaire pour l'entretien medical, il 
faut eviter que ce soit un membre de la famille, un 
ami ou un enfant. Il faut recourir, lorsque c'est 
possible, a un interprete de la culture du patient, 


mais qui peut faire plus que traduire. (En France, 
au Quebec, en Suisse et en Belgique, les medecins 
des hopitaux peuvent se faire aider par des per- 
sonnes specialises en mediation interculturelle 
[NdT].) Dans ces situations, le clinicien doit s'adres- 
ser directement au patient et non a l'interprete. 

Les patients qui communiquent 
avec difficulte 

Le medecin devant soigner une personne qui 
entend mal peut faire appel a un expert en lan- 
gage des signes, mais peu de patients sourds uti- 
lisent ce mode d'expression, beaucoup pouvant 
lire sur les levres. La lecture labiale sera facilitee 
si l'interlocuteur est bien visible et sa pronuncia¬ 
tion precise. Des notes ecrites permettront de 
confirmer la comprehension de l'entretien. On 
pourra aussi recourir a un microphone, un 
amplificateur, un telephone textuel ou a l'echange 
de SMS. Pour les malvoyants, les informations 
ecrites seront redigees en grandes lettres ou en 
braille; un magnetophone peut s'averer utile. 
Lors de l'examen, le praticien evitera de toucher 
le patient de maniere soudaine et lui expliquera 
clairement ce qu'il est en train de faire. Aux per- 
sonnes a la comprehension defectueuse ou qui 
ont de la peine a s'exprimer (aphasie), on devra 
parler lentement, avec des pauses frequentes, 
dans un endroit tranquille et a l'abri de distrac¬ 
tions. Dans cette situation, la redaction de ques¬ 
tions fermees ne comportant qu'un choix limite 
de reponses peut etre utile. 

Le dossier medical 

Le dossier medical fait partie integrante des soins 
de sante. Il doit contenir un rapport complet de 
chaque rencontre avec le patient: anamnese, exa- 
men clinique, resultats des investigations comple- 
mentaires, diagnostic differentiel, informations 
communiquees au patient, son consentement, les 
decisions prises, le traitement prescrit, le suivi, les 
avis de specialistes et, si le patient est d'accord, un 
resume des discussions avec la famille. Le dossier 
devrait egalement contenir des copies des cour- 
riels et de toute correspondance ecrite, mais dans 
ce cas, il importe de respecter la confidentialite et 
de tenir compte des personnes susceptibles d'ac- 
ceder a ces informations. 
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Un patient a le droit legal de consulter son dossier, 
ce qui constitue un element essentiel de l'enquete 
en cas de plainte ou d'accusation de negligence. Le 
dossier medical personnel (DMP) informatise 
tend a remplacer le format papier. Le DMP est 
plus facile a comprendre, contient plus d'informa- 
tions et reduit les erreurs de prescription. Un dos¬ 
sier medical doit avoir les qualites suivantes. 

• Clarte, precision et lisibilite sont essentielles. 

• Chaque rencontre devrait etre signee et datee avec 
mention de l'heure de la consultation. Le praticien 


devrait aussi imprimer son nom et mentionner ou 
il a rencontre le patient, par exemple aux urgences, 
dans un service specialise, en consultation. 

• Les rapports doivent etre rediges au stylo et non 
retrospectivement. 

• Un dossier ne devrait jamais etre modifie. En 
cas d'erreur, une mention devra etre redigee, 
signee et datee. 

• Le dossier doit toujours etre garde dans un 
endroit securise. Les informations electroniques 
requierent le cryptage de l'ordinateur. 
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Les infections restent la cause principale de morbi¬ 
dity et de mortalite humaines, particulierement 
dans les pays en voie de developpement ou elles 
sont associees a la pauvrete et a la surpopulation. 
Bien que la prevalence des maladies infectieuses 
ait diminue dans les pays industrialises en raison 
de la prosperity, des vaccinations et du recours aux 
antibiotiques, des souches de micro-organismes 
resistant aux antibiotiques et des maladies comme 
l'infection par le virus de l'immunodeficience 
humaine (VIH) ont emerge. La mobility mondiale 
croissante et le changement climatique ont contri- 
bue a la dispersion des maladies infectieuses a 
l'echelle mondiale. Chez la personne agee et le 
sujet immunodeprime, une infection peut se 
manifester de maniere atypique avec peu de signes 
locaux, les reactions physiologiques normales a 
l'infection (fievre et parfois neutrophilie) pouvant 
etre diminuees ou absentes. Un degre eleve de sus¬ 
picion est requis pour ces populations. 

L'usage repandu des antibiotiques a conduit a la 
resistance bacterienne et a des manifestations dif- 
ferentes de la maladie, par exemple Staphylococcus 
aureus resistant a la meticilline (SARM), qui est 
une bacterie trouvee communement sur la peau et/ 
ou dans les narines des sujets en bonne sante (on 
dit qu'ils sont« porteurs »). L'infection est le resultat 
de la transmission du SARM (du patient lui-meme 
ou entre patients) a partir d'un site de colonisation 
vers une blessure, une brulure ou un catheter a 
demeure ou il cause la maladie. La bacterie resiste a 
de multiples antibiotiques et les infections sont 
habituellement traitees par la vancomycine ou la 
teicoplanine. Afin de reduire le risque d'infection 
par le SARM, le personnel hospitalier se lave les 


mains avec un savon bactericide ou se frictionne les 
mains a l'alcool, et les patients infectes ou colonises 
sont isoles dans une chambre dans laquelle le per¬ 
sonnel doit porter une blouse et des gants a usage 
unique avant tout contact. Les porteurs de SARM, 
identifies par prelevement cutane ou nasal, sont 
traites par des antibiotiques topiques. 

En France, la declaration des maladies infec¬ 
tieuses specifiques est une obligation legale 
(tableau 2.1) ; celles-ci sont indiquees dans le texte 
par l'abreviation MDO, mise en exposant, pour 
«maladie a declaration obligatoire». En fait, 
reconnaitre et rapporter certaines infections est 
une pratique internationale. La declaration com- 
porte, outre la mention de la maladie, divers 
details demographiques qui permettent d'analy- 
ser des tendances locales et nationales, de retrou- 
ver la source et de prendre les mesures de 
prevention. La declaration obligatoire met en jeu 
deux procedures successives : le signalement et la 
notification. Les medecins et les biologistes qui 
suspectent ou diagnostiquent une des maladies a 
declaration obligatoire doivent les signaler sans 
delai et par tout moyen approprie (telephone, tele¬ 
copie) au medecin inspecteur de sante publique de 
la Direction departementale des affaires sani- 
taires et sociales (Ddass) de leur lieu d'exercice. La 
notification intervient apres le signalement et le 
plus souvent apres confirmation du diagnostic. 
Les medecins ou les biologistes notifient le cas au 
medecin inspecteur de sante publique de la Ddass 
du lieu d'exercice au moyen d'une fiche specifique 
a chaque maladie. Les fiches de notification sont 
telechargeables sur le site de l'lnstitut de veille 
sanitaire. 
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Tableau 2.1. Liste des maladies a declaration 
obligatoire en France 

Botulisme 

Brucellose 

Charbon 

Chikungunya 

Cholera 

Dengue 

Diphterie 

Fievres hemorragiques africaines 
Fievre jaune 

Fievre typhoide et fievres paratyphoides 
Hepatite aigue A 

Infection aigue symptomatique par le virus de 
I'hepatiteB 

Infection invasive a meningocoque 
Infection par le VIH quel qu'en soit le stade 
Legionellose 
Listeriose 

Orthopoxviroses dont la variole 
Paludisme autochtone 

Paludisme d'importation dans les departements 
d'outre-mer 

Peste 

Poliomyelite 

Rage 

Rougeole 

Saturnisme de I'enfant mineur 

Suspicion de maladie de Creutzfeldt-Jakob et autres 
encephalopathies subaigues spongiformes 
transmissibles humaines 

Tetanos 

Toxi-infection alimentaire collective 

Tuberculose 

Tularemie 

Typhus exanthematique 


Examens habituels en cas 
de maladie infectieuse 

• Analyses sanguines. Dans la plupart des cas, on 
demande un hemogramme complet, une vitesse 
de sedimentation (VS), le taux de la proteine C 
reactive (CRP), un profil biochimique, les taux 
d'uree et des electrolytes. 

• Imagerie. Pour identifier et localiser les infec¬ 
tions, on peut recourir a la radiographie, a 


l'echographie, a la tomodensitometrie (TDM), a 
l'imagerie par resonance magnetique (IRM). La 
tomographie par emission de positons (TEP) 
(voir le Glossaire) et la tomographie par emis¬ 
sion monophotonique (TEM) se sont averees 
utiles a la localisation d'infections, particuliere- 
ment lorsqu'elles sont combinees avec la TDM. 
Un guidage par echographie ou TDM facilitera 
la prise de biopsie ou une aspiration tissulaire 
pour examen microbiologique. 

• La scintigraphie apres injection de globules 
blancs (preleves chez le patient) marques par un 
traceur radioactif, comme l'indium ou le tech¬ 
netium, peut aider a localiser l'infection. Le pre¬ 
cede est particulierement efficace en cas de 
leucocytose elevee et s'avere tres utile a la locali¬ 
sation d'abces occultes. 

• Analyses microbiologiques. 

- L'examen microscopique et la culture de sang, 
d'urine, de liquide cephalorachidien (LCR) et 
des selles sont demandes en fonction des symp- 
tomes cliniques. La detection dune toxine clos- 
tridiale specifique est un test plus fiable pour la 
diarrhee causee par Clostridium difficile que la 
culture de la bacterie elle-meme. 

- Les tests immunologiques. Ils detectent soit 
des antigenes viraux ou bacteriens au moyen 
d'un antiserum polyclonal ou d'un anticorps 
monoclonal, soit des reponses immunitaires 
specifiques par des tests serologiques. 

- La detection d'acide nucleique. Les sondes 
d'acide nucleique peuvent etre utilisees pour 
la mise en evidence de l'acide nucleique 
propre a des pathogenes dans un liquide cor- 
porel ou dans un tissu. L'utilite de cette 
methode a ete fortement renforcee par la 
technique d'amplification en chaine par 
polymerase ( polymerase chain reaction 
[PCR]), qui augmente la quantite d'ADN ou 
d'ARN dans l'echantillon a tester. 

Fievre d'origine inconnue 

On parle de fievre d'origine inconnue (FOI) 
lorsqu'elle dure depuis plus de 2 semaines, sans 
diagnostic clair, malgre des investigations inten- 
sives et appropriees. Chez les adultes, c'est une 
infection occulte qui reste la cause la plus fre- 
quente (tableau 2.2). 


10 






Chapitre 2. Maladies infectieuses 


Tableau 2.2. Causes de fievre d'origine 
inconnue 


Infection 
(20-40 %) 

Abces, par exemple hepatique, 
pelvien, sous-phrenique 

Tuberculose 

Endocardite infectieuse 

Toxoplasmose 

Virus: Epstein-Barr, 
cytomegalovirus 

Infection primaire par le virus de 
I'immunodeficience humaine (VIH) 

Cancer (10-30%) 

Lymphome 

Leucemie 

Carcinome a cellules renales 

Carcinome hepatocellulaire 

Vasculite (15-20 %) 

Maladie de Still de I'adulte 

Polyarthrite rhumatoide 

Lupus erythemateux dissemine 

Granulomatose de Wegener 

Arterite a cellules geantes 

Pseudopolyarthrite rhizomelique 

Divers (10-25 %) 

Fievre medicamenteuse 

Thyrotoxicose 

Maladie inflammatoire 
intestinale 

Sarcoidose 

Hepatite granulomateuse, par 
exemple tuberculose, sarcoidose 

Fievre factice (substitution de 
thermometre, injection de 
substances pyrogenes) 

Fievre mediterraneenne familiale 

Sans diagnostic 
(5-25 %) 



Examens 

Une anamnese fouillee et l'examen clinique sont 
essentiels, et l'examen devrait etre repete de 
maniere reguliere si de nouveaux signes appa- 
raissent. Habituellement, des examens de pre¬ 
miere ligne sont repetes, car les resultats peuvent 
avoir change depuis les premiers tests : 

• hemogramme complet, avec formule leucocy- 
taire et un frottis sanguin; 


. VSetCRP; 


• electrolytes et uree, biochimie hepatique et glu¬ 
cose sanguin; 

• hemocultures - plusieurs prelevements dans 
des sites differents et a des moments differents; 

• microscopie et culture de l'urine, d'expectora- 
tion et des selles; 

• serologie virale de base; 

• radiographie thoracique; 

• facteur rhumatoide et anticorps antinucleaires. 
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Les investigations de seconde ligne sont de- 
mandees en absence de diagnostic et lorsque 
les examens cliniques repetes sont restes sans 
reponse : 

• imagerie abdominale par echographie, TDM ou 
IRM pour detecter un abces occulte ou un 
cancer; 

• echographie pour la detection dune endocar- 
dite infectieuse; 

• biopsie du foie et, parfois, de la moelle osseuse; 
chez la personne agee, une biopsie de l'artere 
temporale (voir chap. 17) devrait etre envisagee; 

• une recherche dune infection par le VIH (apres 
conseil). 


Soins 

Le traitement est celui de la cause. Une antibiothe- 
rapie a l'aveugle doit etre evitee, a moins que l'etat 
du patient ne paraisse tres grave. Chez certains 
patients, malgre des investigations poussees, on 
reste sans diagnostic et, dans la plupart de ces cas, 
la fievre disparaitra spontanement. 

Septicemie 

• Bacteriemie signifie la presence transitoire de 
micro-organismes dans le sang (en general sans 
causer de symptomes) comme consequence 
dune infection locale ou dune plaie perforante. 

• Le terme de septicemie est reserve au tableau cli¬ 
nique cause par une reaction inflammatoire 
systemique a une infection (voir chap. 12). 

L'inflammation est destinee normalement a conte- 
nir localement une infection. Les leucocytes poly- 
nucleaires, les macrophages et les lymphocytes sont 
actives et liberent des mediateurs inflammatoires, 
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notamment le facteur de necrose tumorale, l'in- 
terleukine-1 (IL-1), le facteur activateur des pla- 
quettes, l'IL-6, l'IL-8, des interferons et des 
eicosanoides. Dans certains cas, la liberation des 
mediateurs depasse les limites du foyer local et 
conduit a une reaction generalisee qui touche les 
tissus normaux. Les symptomes cliniques com- 
prennent : fievre, tachycardie, acceleration de la 
respiration et hypotension. Sans traitement, une 
septicemie est souvent mortelle; elle requiert done 
une attention immediate. La pathogenie et le traite¬ 
ment du choc septique sont decrits au chapitre 12. 

Etiologie 

En general, environ 40 % des cas sont la conse¬ 
quence de bacteries a Gram positif et 60 % a Gram 
negatif. Des champignons sont beaucoup plus 
rarement en cause, mais ils peuvent etre impliques 
en cas d'immunodeficience. Chez un adulte aupa- 
ravant en bonne sante la septicemie peut survenir 
a partir d'une infection pulmonaire, notamment 
une pneumonie, urinaire (souvent des bacteries a 
Gram negatif en forme de batonnets, ou biliaire 
(souvent, Enterococcus faecalis, Escherichia coli ). 
Chez les consommateurs de drogue par voie intra- 
veineuse, Staphylococcus aureus et Pseudomonas 
sp. sont le plus souvent responsables. Chez les 
patients hospitalises, les points de depart sont une 
blessure, une canule urinaire a demeure et des 
catheters intraveineux. 

Caracteristiques cliniques 

Fievre, frissons et hypotension sont les symp¬ 
tomes principaux d'une septicemie grave. Une 
lethargie, des cephalees et des changements 
mineurs du niveau de conscience peuvent etre des 
signes premonitoires. Chez les personnes agees et 
chez les personnes dont l'immunite est deficiente, 
les manifestations cliniques peuvent etre difficiles 
a percevoir et demandent que le medecin soit par- 
ticulierement attentif. Certaines bacteries sont 
associees a une evolution fulminante. 

• Certains staphylocoques produisent l'exotoxine 
appelee toxine-1 du syndrome de choc septique, 
qui se caracterise par une poussee abrupte de 
fievre, une eruption cutanee, de la diarrhee et 
un choc. L'origine peut etre une infection des 
tampons hygieniques utilises par les femmes, 
mais ce syndrome peut survenir chez tout un 


chacun, notamment les enfants (a la suite d'une 
intoxication alimentaire [NdT]). 

• Le syndrome de Waterhouse-Friderichsen, le 
plus souvent cause par Neisseria meningitidis, est 
fatal rapidement s'il n'est pas traite. II se mani- 
feste par un choc et des eruptions purpuriques. 
Une hemorragie surrenalienne entrainant une 
insuffisance peut compliquer le syndrome. 

Examens 

En plus de l'hemogramme, du dosage des electro¬ 
lytes seriques et de la biochimie hepatique, il faut 
recourir a: 

• des hemocultures; 

• des cultures d'urine, d'expectoration ou du pro- 
duit de ponction d'un abces; 

• une radiographie thoracique, une echographie 
et une TDM abdominales dans certains cas. 

Soins 

Une antibiotherapie doit etre lancee des que le 
diagnostic est suspecte et apres envoi au laboratoire 
des echantillons pour culture. Il est souvent pos¬ 
sible d'identifier le foyer infectieux et de deviner 
ainsi quelle est la flore microbienne incriminee, ce 
qui peut etre mis a profit pour le choix de l'antibio- 
tique. Si une antibiotherapie a l'aveugle est neces- 
saire, une combinaison raisonnable est l'injection 
intraveineuse de gentamicine et de piperacilline ou 
de cefotaxime avec ou sans metronidazole contre 
les germes anaerobies. La therapie devra ensuite 
etre adaptee sur la base des resultats de la culture et 
des tests de sensibilite. La proteine C activee est une 
proteine endogene qui exerce une activite anti- 
inflammatoire. La proteine C humaine activee 
recombinante est ajoutee au traitement intensif 
chez les patients atteints de sepsis grave et de defail- 
lance de plusieurs organes, mais elle coute cher et 
peut augmenter les saignements. 

Infections virales communes 

Les infections virales touchant un seul organe (ou 
systeme) sont decrites dans les chapitres concer- 
nant celui-ci; par exemple, le rhume cause par un 
rhinovirus est traite au chapitre 11, qui est consa- 
cre aux maladies respiratoires. 
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Rougeole MDO 

Le virus de la rougeole fait partie des paramyxovi- 
rides; ceux-ci ont un genome constitue d'ARN 
monocatenaire. Depuis les campagnes de vacci¬ 
nation intensive, l'incidence de la rougeole a chute 
dans les pays occidentaux (la ou les recommanda- 
tions vaccinales ont ete respectees), mais elle reste 
frequente dans les pays en developpement, ou elle 
entraine une morbidite et une mortalite elevees. 
L'infection, qui confere une immunite definitive, 
se propage par les gouttelettes de secretions 
durant une periode qui va de 4jours avant l'appa- 
rition de l'eruption cutanee aux 4jours qui 
suivent. Apres quoi, la personne infectee peut 
retourner au travail ou a l'ecole. 

Caracteristiques cliniques 

Apres une periode d'incubation de 8 a 14 jours, la 
maladie evolue en deux phases. 

• Stade catarrhal avant l'eruption. Les manifesta¬ 
tions sont : fievre, toux, rhinorrhee, conjoncti- 
vite et les pathognomoniques taches buccales de 
Koplik, qui sont de petites lesions grisatres au 
contour irregulier sur une base erythemateuse, 
le plus souvent a l'interieur des joues. 

• Stade de l'eruption ou de I'exantheme. II est 
caracterise par la presence d'une eruption 
maculopapuleuse qui apparait d'abord sur le 
visage pour s'etendre ensuite a tout le corps. 
L'eruption devient confluente et tachetee, puis 
disparait en une semaine environ. 

Complications 

Les complications sont rares chez l'enfant en bonne 
sante, mais la rougeole, chez les patients souffrant 
de malnutrition ou d'une autre maladie, est souvent 
mortelle. Les complications sont : gastro-enterite, 
pneumonie, otite moyenne, encephalite et myocar- 
dite. Rarement, le virus persistant est reactive avant 
la puberte, aboutissant a une panencephalite avec 
une deterioration mentale progressive et la mort. 


Dans certains pays, notamment la France, il est 
injecte en meme temps que celui des oreillons et 
de la rubeole (ROR). 


Oreillons MDO 

Les oreillons sont egalement causes par un para¬ 
myxovirus, repandu par les gouttelettes de secre¬ 
tions. La periode d'incubation est en moyenne de 
18 jours. 
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Caracteristiques cliniques 

L'infection touche surtout les enfants en age sco- 
laire et les jeunes adultes. Elle se manifeste par de 
la fievre, des cephalees et un malaise general, 
symptomes qui sont alors suivis d'un gonflement 
douloureux des glandes parotides. Les rares com¬ 
plications sont : orchite, meningite, pancreatite, 
oophorite, myocardite et hepatite. 

Soins 

Le diagnostic est habituellement clinique. Pour les 
cas douteux, le diagnostic requiert la demonstra¬ 
tion d'une augmentation du titre des anticorps 
seriques. Le traitement est symptomatique. Le 
vaccin sous forme de virus attenue est en general 
administre avec celui de la rougeole et de la 
rubeole (ROR, voir plus haut). Les enfants peuvent 
retourner a l'ecole 5 jours apres le debut du 
gonflement. 


Rubeole MD0 

La rubeole, causee par un virus a ARN, a une inci¬ 
dence maximale vers 15 ans. La periode d'incuba¬ 
tion est de 14 a 21 jours. Au cours du prodrome, le 
patient se plaint de malaise, de fievre et Ton peut 
palper des ganglions dans les regions sous-occipi- 
tales, postauriculaires, et cervicales posterieures. 
Une eruption maculaire rosatre apparait sur la 
face et le tronc apres environ 7 jours et dure 
jusqu'a 3 jours. 


Soins 

Le diagnostic est habituellement clinique et le 
traitement symptomatique. Le vaccin antirougeo- 
leux est administre a l'age de 13 mois, mais a 
9 mois dans les pays en voie de developpement. 


Diagnostic 

Suspecte cliniquement, le diagnostic definitif est 
demontre par l'augmentation du titre d'anticorps 
seriques mesure a 2 semaines d'intervalle, ou par 
detection d'anticorps IgM specifiques. 
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Soins 

Le traitement est symptomatique. Les complica¬ 
tions, qui sont rares, peuvent etre : arthralgies, 
encephalite et thrombopenie. La prevention 
repose sur un vaccin attenue (voir «Rougeole»). 
Les enfants peuvent retourner a l'ecole 6 jours 
apres le debut de l'eruption. 

Syndrome de rubeole congenitale 

Une infection maternelle durant la grossesse peut 
affecter le foetus, particulierement si elle survient 
durant le premier trimestre. Le syndrome de 
rubeole congenitale est caracterise par la presence 
de malformations cardiaques, de lesions oculaires 
(surtout des cataractes), une microcephalie, un han¬ 
dicap mental et une surdite. L'infection virale peut 
egalement persister dans le foie, les poumons et le 
coeur, entrainant une hepatomegalie, une pneumo- 
nie et une myocardite. Les effets teratogenes de la 
rubeole soulignent l'importance de la vaccination 
afin de prevenir l'infection maternelle. 

Virus herpes 

Virus herpes simplex (VHS) 

Le VHS-1 cause: 

• une stomatite herpetique avec ulcerations buc- 
cales, fievre et adenopathies locales; 

• un panaris herpetique : une lesion cutanee d'un 
doigt donne acces au virus, qui declenche la for¬ 
mation de vesicules irritantes; 

• une keratoconjonctivite; 

• une encephalite aigue; 

• une infection disseminee chez des patients 
immunodeprimes. 

Le VHS-2 est transmis sexuellement et cause l'her- 
pes genital, caracterise par des ulcerations doulou- 
reuses, de la fievre et des adenopathies. Une 
infection anorectale peut survenir chez les 
hommes homosexuels. Chez les patients immuno¬ 
deprimes, l'infection peut devenir systemique et, 
dans les cas graves, une hepatite ou une encepha¬ 
lite peut entrainer la mort. La distinction entre les 
souches virales n'est pas rigide, puisque le VHS-1 
peut aussi etre responsable d'herpes genital. 

Une infection a VHS recurrente survient lorsque 
le virus passe a l'etat latent dans les cellules des 


ganglions nerveux et est reactive par un trauma- 
tisme, une maladie febrile et une exposition aux 
rayons ultraviolets. Cela conduit aux formes 
recurrentes de l'herpes labial (boutons de fievre) 
ou de l'herpes genital. 

Examens 

Le diagnostic est souvent clinique. Un diagnostic 
ferme est pose par la detection du virus dans les 
lesions, habituellement par la detection de l'ADN 
du VHS par PCR. L'encephalite a herpes simplex 
est decrite au chapitre 17. 

Soins 

L'aciclovir, le famciclovir et le valaciclovir durant 
5 jours sont utiles s'ils sont pris alors que les 
lesions sont encore en train de se former; apres 
cela, leur efficacite est faible. En cas d'herpes geni¬ 
tal recurrent, une cure prolongee de 6 a 12 mois 
reduit la frequence des poussees. Pour traiter 
l'herpes labial, l'aciclovir et le penciclovir sont uti¬ 
lises de maniere topique sous forme de creme. 

Virus du zona et de la varicelle 
Varicelle 

Chez l'enfant, l'infection primaire par ce virus 
cause une maladie benigne, mais chez les adultes 
et les immunodeprimes, elle peut etre grave. 

Caracteristiques cliniques 

Apres une periode d'incubation de 14 a 21 jours, 
les prodromes se manifestent par un malaise, de 
la fievre et des cephalees. L'eruption, localisee 
surtout sur le visage, le cuir chevelu et le tronc, 
commence sous forme de macules, qui se trans- 
forment en papules et vesicules, qui guerissent 
apres avoir forme des croutes. Les complications 
possibles sont une pneumonie et une atteinte du 
systeme nerveux central se manifestant par une 
ataxie tronculaire aigue d'origine cerebelleuse. 

Examens 

Le diagnostic est habituellement clinique, mais il 
est confirme par la detection de l'ADN viral dans 
le liquide vesiculaire par PCR, microscopie elec- 
tronique ou immunofluorescence. 

Soins 

Les enfants en bonne sante ne requierent aucun 
traitement. Au-dela de l'age de 16 ans, en raison 
du risque de maladie grave, il faut recourir a une 
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therapie antivirale a l'aciclovir, mais il faut que le 
patient se presente dans les 72 heures. En raison 
du risque tant pour la mere que pour le foetus, les 
femmes enceintes exposees au virus zona-vari- 
celle devraient recevoir des immunoglobulines 
riches en anticorps specifiques de ce virus et un 
traitement a l'aciclovir si elles attrapent la vari- 
celle. Les patients immunodeprimes sont traites 
de la meme maniere. Un vaccin attenue anti-vari- 
celle est disponible dans la plupart des pays 
francophones. 

Zona 

Apres l'infection primaire, le virus reste latent 
dans les ganglions des racines dorsales et/ou dans 
les ganglions des nerfs craniens; sa reactivation 
cause un zona. Un patient peut contaminer par 
contact, particulierement si les vesicules suintent, 
une personne non immunisee et declencher chez 
elle une varicelle. 


patients atteints du syndrome d'immunodefi- 
cience humaine acquise (sida), du lymphome de 
Burkitt, du carcinome nasopharynge, du lym¬ 
phome post-transplantation et du lymphome 
immunoblastique des patients atteints de sida. 


Caracteristiques cliniques 

Une fievre, des cephalees, un mal de gorge ainsi 
qu'une eruption maculaire transitoire (plus fre- 
quente a la suite de l'administration inappropriee 
d'amoxicilline pour l'angine) sont les symptomes 
principaux de la mononucleose infectieuse. On 
peut observer des petechies sur le palais, palper 
des adenopathies cervicales et une splenomegalie. 
Une hepatite benigne est egalement possible. 
Rarement, l'affection se complique dune rupture 
splenique, d'une myocardite ou d'une meningite. 
Un syndrome semblable peut survenir en cas 
d'infection a cytomegalovirus (CMV), de toxo- 
plasmose ou d'infection aigue par le VIH. 
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Caracteristiques cliniques 

Douleur et picotements dans le dermatome 
concerne precedent de quelques jours l'eruption, 
qui consiste en papules et vesicules dans le meme 
dermatome. Les sites les plus frequents sont les 
dermatomes thoraciques inferieurs et la branche 
ophtalmique du nerf trijumeau. 

Soins 

Le traitement a base d'aciclovir, de valaciclovir ou 
de famciclovir doit etre administre des que pos¬ 
sible. La principale complication est une nevralgie 
qui peut etre grave et durer pendant des annees, 
necessitant un traitement a base de carbamazepine 
ou de phenytolne. Le risque de nevralgie est reduit 
par le lancement precoce du traitement a base 
d'aciclovir ou d'un derive. La vaccination antivari- 
celle de tous les adultes de plus de 60 ans contribue 
aussi a la reduction de la nevralgie postherpetique. 

Mononucleose infectieuse 
et infection par le virus 
d'Epstein-Barr 

La mononucleose infectieuse, causee par le virus 
d'Epstein-Barr (EBV), touche surtout les jeunes 
adultes. L'EBV est transmis par la salive et les 
gouttelettes de secretions. Il est aussi l'agent prin¬ 
cipal de la leucoplasie orale chevelue chez les 


Examens 

Un frottis sanguin montrant des lymphocytes aty- 
piques (T CD8 + actives) suggere fortement une 
infection par l'EBV. Le test diagnostique de choix 
est la detection d'anticorps dits heterophiles 
puisqu'ils reagissent avec des antigenes d'especes 
non apparentees; ils agglutinent des globules 
rouges de mouton (reaction de Paul et Bunnell) ou 
des globules rouges de cheval (test MNI). La 
recherche d'anticorps specifiques de l'EBV peut 
etre necessaire lorsque les rares patients suspects 
de mononucleose infectieuse n'ont pas d'anticorps 
heterophiles. 

Soins 

La plupart des cas ne requierent aucun traitement. 
Des corticoides sont indiques en cas de complica¬ 
tions neurologiques (encephalite, meningite), de 
thrombopenie, d'hemolyse ou de gene respira- 
toire causee par des amygdales hypertrophiees. 

Infections bacteriennes 

La plupart des infections bacteriennes sont 
decrites dans le cadre des maladies de systeme, 
par exemple le chapitre 17 pour les meningites et 
le 11 pour les pneumonies. 
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Borreliose ou maladie de Lyme 

La borreliose est une maladie inflammatoire mul- 
tisystemique causee par le spirochete Borrelia 
burgdorferi ; parfois, par d'autres especes de 
Borrelia. L'infection est propagee par les tiques 
Ixodes a partir de cerfs et d'autres mammiferes 
sauvages. Le pathogene est repandu en Europe et 
en Amerique du Nord, mais recemment des cas 
ont ete observes en Afrique et Amerique du Sud. 
L'infection, qui survient dans les zones rurales 
boisees, est plus frequente au printemps et en ete. 

Caracteristiques cliniques 

• Le premier stade, 7 a 10 jours apres l'infection, 
est caracterise par un erytheme migrant (EM) 
autour de la morsure et par des symptomes non 
specifiques comme de la fievre, des cephalees, 
des myalgies et un malaise general. L'EM est 
pathognomonique de la maladie de Lyme. Cette 
eruption erythemateuse peut atteindre 5 a 6 cm 
en plusieurs jours et former des anneaux res- 
semblant a une cible de tir a l'arc. 

• Au deuxieme stade, des semaines ou des mois 
plus tard, peuvent survenir des troubles neuro- 
logiques (meningoencephalite, neuropathies 
craniennes ou generalises), cardiaques (myo- 
cardite, troubles de conduction) ou articulaires. 

• Les patients peuvent rester fatigues et souffrir 
de douleurs musculosquelettiques durant des 
mois ou des annees (forme chronique de la 
maladie de Lyme) apres le traitement de l'epi- 
sode aigu, mais on n'a pas la preuve que la cause 
soit la persistance de l'agent infectieux. 

Examens 

Le diagnostic peut etre pose sur la base des signes 
cliniques chez un patient ayant frequente une 
zone endemique. 

La serologie mettra en evidence des anticorps IgM 
durant le premier mois, puis des anticorps IgG. 

Soins 

Au premier stade de la maladie, le traitement de 
choix est l'amoxicilline ou la doxycycline. A un 
stade plus tardif, on aura recours a la benzylpeni- 
cilline ou a la ceftriaxone par voie intraveineuse. 
Dans les zones infestees de tiques, a titre preven- 


tif, il faut utiliser un repulsif, porter des habits 
protecteurs et, en cas de morsure, retirer la tique 
au plus vite. 

Leptospirose MD0 

Cette zoonose est causee par un spirochete a Gram 
negatif, Leptospira interrogans, present dans 
l'urine d'animaux. Il peut contaminer une plaie 
cutanee ou traverser une muqueuse intacte. Les 
personnes qui travaillent au contact d'animaux ou 
qui exercent des activites dans un environnement 
ou vivent des rats ou d'autres rongeurs (par 
exemple des egouts ou un lac) sont plus a risque. 

Caracteristiques cliniques 

Apres une periode d'incubation d'environ 

10 jours, la phase leptospiremique est caracterisee 
par de la fievre, des cephalees, des myalgies et un 
malaise general. Ensuite, durant la phase dite 
«immune », la manifestation la plus frequente est 
le meningisme. La plupart des patients guerissent 
alors sans sequelle. Cependant, chez quelques- 
uns, l'infection peut entrainer une insuffisance 
renale ou hepatique, une anemie hemolytique ou 
un collapsus circulatoire (maladie de Weil). 

Examens 

Durant la premiere semaine de la maladie, une 
culture du sang ou du LCR permet l'identification 
de la bacterie. Celle-ci pourra etre detectee dans 
l'urine durant la deuxieme semaine. 

La serologie mettra en evidence des anticorps IgM 
a la fin de la premiere semaine. 

Soins 

En cas de maladie benigne, on prescrit de la doxy¬ 
cycline par voie orale et, dans les cas plus graves, 

11 faut recourir a la penicilline ou a l'erythromy- 
cine par voie intraveineuse. Les complications de 
la maladie requierent des traitements specifiques. 

Fievre au retour d'un voyage 

Les voyages intercontinentaux exposent frequem- 
ment a la fievre, le paludisme etant la cause la plus 
frequente lors de deplacements dans les pays tropi- 
caux. L'infestation par Plasmodium falciparum peut 
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etre rapidement fatale. Aussi, une fievre chez ce 
type de patient doit souvent etre consideree comme 
une urgence. Le tableau2.3 donne la liste des mala¬ 
dies auxquelles sont exposes les voyageurs revenant 
des tropiques; dans environ 25 % des cas, la cause 
n'est pas identifiee. Les affections les plus frequentes 
seront decrites en detail plus loin dans le chapitre. 

Chez le voyageur, une fievre hemorragique virale 
(FHV MD0 ) est rarement en cause. Elle se manifeste 
par une forte fievre et divers autres symptomes avant 
que ne surviennent des hemorragies cutanees, intes- 
tinales ou pulmonaires. En cas de suspicion, le 
patient doit etre immediatement isole et le labora- 
toire charge des analyses doit etre averti du risque de 
contamination. La fievre de Lassa et les infections 
par le virus de Marburg ou d'Ebola surviennent sur- 
tout en Afrique subsaharienne, et la fievre hemorra¬ 
gique de Crimee-Congo en Asie et en Afrique. 

Demarche diagnostique 

Par l'anamnese et l'examen clinique, il est possible 
d'etablir un diagnostic qui orientera le choix des 
examens complementaires. Il importe bien sur 
d'interroger le patient sur ses voyages. 

• Une description detaillee des deplacements : 
dates (pour revaluation de la periode d'incuba- 
tion; tableau2.4), pays visites, sejour en zone 


Tableau 2.3. Causes de fievre apres un voyage 
sous les tropiques 


Paludisme 

80 % d'infections 
specifiques* 

Hepatite virale 

Maladie febrile sans relation 
avec le voyage a I'etranger 

Dengue 

Infection intestinale (fievre 
typhoide ou paratyphoide) 

Gastro-enterite 

Rickettsiose 

Leptospirose 

Schistosomiase 

Abces hepatique amibien 

Tuberculose 

Infection aigue a VIH 

Autres 


* Y compris les infections respiratoires et urinaires. 


Tableau 2.4. Periodes d'incubation 
pour les infections tropicales 


Periode d'incubation 

Infection 

Courte (< 10 jours) 

Arbovirus (notamment la 
dengue), infections 
bacteriennes intestinales, 
paratyphoide, peste, typhus, 
fievres hemorragiques 

Moyenne 
(10-21 jours) 

Paludisme (peut etre 
beaucoup plus longue), fievre 
typhoide (rarement 

3-60 jours), typhus des 
broussailles, fievre de Lassa, 
trypanosomiase africaine, 
brucellose, leptospirose 

Longue (> 21 jours) 

Hepatite virale, tuberculose, 
VIH, schistosomiase, abces 
hepatique amibien, 
leishmaniose viscerale, 
filariose 


rurale (ou le risque d'infection est plus grand) 
ou urbaine, exposition aux vecteurs (mous- 
tiques, tiques, mouches, escargots dulcicoles 
transmetteurs de schistosomes). 

• Risque de contamination par du sang ou des 
aiguilles (transfusion sanguine, intervention 
chirurgicale, partage d'aiguilles, acupuncture). 

• Vaccination et prophylaxie: si le patient a ete vac¬ 
cine recemment contre la fievre jaune, l'hepatite A 
et B, une infection par un de ces virus est impro¬ 
bable, car ces vaccins sont tres efficaces; le vaccin 
contre la fievre typhoide l'etant moins, cette infec¬ 
tion reste possible. Le paludisme doit toujours etre 
envisage, meme chez les personnes qui ont pris des 
mesures prophylactiques (medicaments antipalu- 
diques et protection contre les moustiques). 

• Des antecedents de rapport sexuel non protege 
peuvent suggerer un infection aigue par le VIH 
(voir plus loin dans ce chapitre) ou par le virus 
de l'hepatite B (voir chap. 4). 

Examens 

Le bilan initial d'un patient febrile qui a voyage 
recemment comprend les examens suivants, des 
analyses supplementaires etant decidees en fonction 
des risques d'exposition et de divers facteurs. 


17 



















L’essentiel pour la medecine generale 


• Hemogramme complet avec formule leucocytaire. 

• Tests de la goutte epaisse et du frottis ainsi que 
la technique rapide des bandelettes pour un dia¬ 
gnostic eventuel de paludisme. 

• Biochimie hepatique, glycemie, electrolytes et uree. 

• Hemoculture et culture des selles. 

• Analyses urinaires par bandelettes, microscopie 
et culture. 

• Radiographie du thorax. 

• Prelevement de serum en phase aigue en vue du 
suivi du titre de certains anticorps. 

Paludisme MD0 

La figure2.1 montre les zones tropicales et subtro- 
picales ou le protozoaire parasite est present. 
Chaque annee, 500 millions de personnes sont 
atteintes, entrainant une mortalite de 0,2 % qui, 
dans les zones endemiques, touche surtout les 
enfants. Ceux qui survivent acquierent une 
immunite significative. Dans les pays particulie- 
rement exposes, la reponse immunitaire exacer- 
bee par des infestations repetees conduit a une 
splenomegalie importante avec anemie et des taux 
eleves d'IgM (splenomegalie palustre hyperactive, 


syndrome de splenomegalie tropicale). Dans ce 
syndrome, les parasites sont rares ou absents et la 
maladie repond a un traitement antipaludique 
prolonge. 

/ 

Etiologie 

Le paludisme est transmis par la morsure de 
moustiques femelles, anopheles, infectes. Parfois, 
il est transmis par du sang contamine (transfu¬ 
sions, equipement contamine, toxicomanes se 
partageant des aiguilles d'injection). Rarement, le 
parasite est transmis par l'importation de mous¬ 
tiques infectes lors de transport aerien (paludisme 
des aeroports). 

Quatre parasites paludiques infestent les humains. 
Plasmodium falciparum est, de loin, le plus dange- 
reux; les symptomes peuvent passer rapidement 
dune fievre aigue et de grands frissons a une defail- 
lance grave de plusieurs organes, au coma et a la 
mort. Traitee avec succes, cette forme de paludisme 
ne recidive pas. Les autres parasites paludiques, 
P. vivax, P. ovale et P. malariae causent un syndrome 
plus benin. Cependant, les infestations par P. ovale 
et P. vivax peuvent comporter des rechutes, et celle 
due a P. malariae peut devenir chronique et persis- 
ter pendant des mois ou des annees. 



I I Zones exemptes 


Figure. 2.1. Paludisme - distribution geographique. 

(Reproduit a partir du site http : IIgamapserver.who.int/mapLibrary/Files/Maps/Global_Malana_2010.png avec 
I'autorisation de /'Organisation mondiale de la sante.) 
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Pathogenie 

Apres avoir ete transmis a travers la peau, le 
parasite, sous forme de sporozoite, gagne le foie 
en passant par la circulation sanguine. La, il pro- 
lifere a l'interieur des hepatocytes et forme des 
merozoites. Apres quelques jours, les hepato¬ 
cytes infectes se rompent, liberant les merozoites 
dans le sang ou ils infectent les erythrocytes. Ils 
passent alors par plusieurs stades de developpe- 
ment qui aboutissent a la rupture des globules 
rouges. Cela conduit a l'anemie et a la liberation 
de pyrogenes responsables de la fievre. Les 
hematies infectees par P. falciparum adherent a 
l'endothelium des petits vaisseaux et l'occlusion 
vasculaire qui s'ensuit cause des dommages tis- 
sulaires graves dans l'intestin, les reins, le foie et 
le cerveau. P. ovale et P. vivax peuvent rester 
latents dans le foie, ce qui explique les rechutes 
eventuelles. 

Caracteristiques cliniques 

La periode d'incubation varie : 

• 10 a 14 jours pour P. vivax, P. ovale et P. falciparum; 

• 18 jours a 6 semaines pour P. malariae. 

Le debut des symptomes peut etre retarde 
(jusqu'a 3 mois, et meme 1 an pour P. vivax ) en 
cas d'immunisation partielle ou de chimiopro- 
phylaxie. La fievre peut se manifester brutale- 
ment (>40 °C), avec tachycardie et frissons, 
suivis apres quelques heures de sueurs profuses. 
La crise peut s'accompagner d'anemie et 
d'hepatosplenomegalie. 

L'infection a P. falciparum (tableau 2.5) est une 
urgence medicale car letat des patients peut se 
deteriorer rapidement. Les formes cliniques sui- 
vantes sont reconnues et sont susceptibles de se 
developper lorsque plus de 1 % des globules rouges 
sont parasites. 

• L e paludisme cerebral cause une diminution de la 
conscience, de la confusion, des convulsions, un 
coma et finalement la mort. Une hypoglycemie, 
qui est une complication de paludisme grave, 
peut se manifester de maniere similaire et doit 
done etre exclue. 

• La fievre hemoglobinurique se caracterise par 
remission d'urine de coloration noiratre, conse¬ 
quence dune grave hemolyse intravasculaire. 


Examens 

Le paludisme est diagnostique en general par l'exa- 
men microscopique d'un froths sanguin, ou selon la 
technique dite de la goutte epaisse. Celle-ci est la 
plus utile pour le diagnostic, alors que le frottis sert 
principalement a l'estimation de la proportion de 
globules rouges parasites ainsi qua l'identification 
de l'espece en cause. Trois frottis devront etre effec- 
tues au cours de 48 heures avant que le diagnostic de 
paludisme ne puisse etre exclu. Des tests rapides de 
detection d'antigenes, applicables au chevet du 
patient, sont disponibles. En cas de paludisme a 
P. falciparum, afin de detecter des complications 
eventuelles, on demandera un hemogramme com- 
plet, un dosage de l'uree, des electrolytes, des enzymes 
hepatiques et du glucose sanguin (tableau 2.5). 

Soins 

Le test parasitologique et la confirmation diagnos¬ 
tique doivent preceder le traitement antipaludique, 
sauf dans les contrees rurales eloignees. 

Paludisme non complique 

Le paludisme non complique, e'est-a-dire sans signes 
de defaillance d'un organe vital (clinique ou resultats 
de laboratoire) et avec une proportion de parasites 


Tableau 2.5. Symptomes possibles 
du paludisme a P. falciparum 


Systeme nerveux 
central 

Conscience diminuee, 
convulsions 

Reins 

Fievre hemoglobinurique, 
oligurie, uremie (necrose 
tubulaire aigue) 

Sang 

Anemie (hemolyse, 
dyserythropoiese), coagulation 
intravasculaire disseminee, 
saignements, par exemple 
hemorragies retiniennes 

Voies respiratoires 

Tachypnee, syndrome de 
detresse respiratoire aigue 

Metabolisme 

Hypoglycemie 
(particulierement chez les 
enfants), acidose metabolique 

Tractus gastro¬ 
intestinal 

Diarrhee, jaunisse, rupture 
splenique 

Autres 

Hyperpyrexie, choc et septicemie 
a bacteries a Gram negatif 
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<2% doit etre traite par des combinaisons thera- 
peutiques a base d'artemisinine (CTA ou ACT pour 
artemisinin-based combination therapies) en cas 
d'infestation par P. falciparum et par P. vivax dans 
les regions ou ce dernier resiste a la chloroquine 
(Indonesia Papouasie-Nouvelle-Guinee, Timor orien¬ 
tal et d'autres parties de l'Oceanie) (tableau 2.6). 
Les polytherapies sont preferables aux monothe¬ 
rapies. Si necessaire, on prescrira des antipyretiques 
comme l'aspirine et le paracetamol. Des perfusions 
peuvent etre necessaires pour corriger la deshy- 
dratation ou traiter un choc. 


Tableau 2.6. Traitement du paludisme 
non complique chez I'adulte 


Type de 
paludisme 

Traitement oral 

Non falciparum 

Chloroquine : 600 mg puis 300 mg 
a 6, 24 et 48 heures 

OU 

ACT, sauf artesunate (AS) + 
sulfadoxine-pyrimethamine (SP), 
pour un paludisme a P vivax 
resistant a la chloroquine 

P. falciparum 

En premiere ligne, ACT plus 
primaquine en dose unique 
(0,75 mg/kg) 

a) Artemether plus lumefantrine 
(Riamet®): 4 comprimes deux fois 
par jour durant 3 jours 

OU 

b) AS, 4 mg/kg/jour plus soit 
amodiaquine (10 mg/kg/jour), soit 
mefloquine (8,3 mg/kg/jour), soit SP 
(25/1,25 mg/kg au jour 1) 

OU 

c) Dihydroartemisinine (4 mg/kg/jour) 
plus piperaquine (18 mg/kg/jour) 

Pour P. vivax et P. 
I'infection aigue, 

ovale, apres le traitement de 

Dour eradiquer les kystes hepatiques 


Primaquine orale*(15 mg base/jour 
pour P. ovale, 30 mg/jour pour 

P. vivax) durant 14 jours 


Les doses de chloroquine sont donnees pour le medicament 
de base. 

* II faut d'abord rechercher une deficience en glucose-6-phosphate 
deshydrogenase (voir fig. 5.2). La primaquine est contre-indiquee 
en cas de deficience grave. Si la deficience est faible a moderee, la 
posologie sera de 0,75 mg de la forme de base/kg de poids une fois 
par semaine durant 8 semaines. 

ACT : associations therapeutiques a base d'artemisinine. 


Paludisme grave a P. falciparum 

Le paludisme grave a P. falciparum (en presence 
dune des complications reprises dans le tableau 2.5) 
est une urgence medicale pouvant necessiter une 
hospitalisation dans une unite de soins intensifs 
(USI) ainsi que la consultation d'un centre de refe¬ 
rence antipaludique. 

• Artesunate parenteral, 2,4 mg/kg IV ou IM, 
administre au moment du diagnostic (temps 0), 
puis a 12 heures et 24 heures, ensuite une fois 
par jour jusqu'a ce que le patient soit capable de 
tolerer un medicament oral, et completer le trai¬ 
tement par une cure dACT (tableau 2.6). 

• Si l'artesunate n'est pas disponible, de la quinine 
sera perfusee en 4 heures a raison d'une dose 
d'attaque de 20 mg/kg dans 5 % de glucose, puis 
a raison de 10 mg/kg durant 4 heures toutes les 
8 heures en association avec de la doxycycline, 
200 mg/jour durant 7 jours. Si le patient prenait 
deja de la quinine ou de la mefloquine a titre 
prophylactique, la dose d'attaque peut etre 
omise. Lorsque l'etat du patient sera devenu 
stable et s'il repond bien au traitement, on pourra 
passer a la quinine orale. 

• Dans les zones rurales reculees de certains pays 
d'Afrique et d'Asie, l'artesunate est administre par 
voie rectale aux patients suspectes de paludisme 
grave avant qu'ils ne soient adresses a un etablisse- 
ment sanitaire pour un traitement definitif. Dans 
ces circonstances, l'artesunate ou la quinine sont 
aussi utilises par voie intramusculaire. 

En cas d'hypoglycemie, du glucose sera administre 
par voie intraveineuse. Des convulsions necessite- 
ront un recours aux benzodiazepines. Une dialyse 
precoce s'impose si la fonction renale se deteriore 
de maniere aigue et une ventilation sous pression 
positive sera indiquee pour les patients atteints 
d'oedeme pulmonaire d'origine non cardiaque. 

Prevention et controle 

Une prevention efficace du paludisme comprend 
les elements suivants (reunis sous le sigle ABC). 

• Avoir conscience du risque (Awareness of risk). 

• Eviter les piqures (Bite avoidance) - utiliser des 
repulsifs, impregner ses vetements de permeth- 
rine, ainsi que la moustiquaire de la chambre a 
coucher. 

• Chimioprophylaxie. 


20 
















Chapitre 2. Maladies infer,tienscs 


Avant de voyager dans une region oil le palu- 
disme est endemique, du fait des changements 
survenant dans la resistance du parasite, il faut 
s'informer a propos de la chimioprophylaxie. Des 
informations detaillees peuvent etre trouvees 
dans le Resume des caracteristiques du produit 
(RCP) ou dans des centres de conseils aux voya- 
geurs. La prophylaxie n'assure pas une protection 
sans faille. La prise du medicament doit com- 
mencer au moins 1 semaine avant le depart et 
continuer sans interruption durant 4 semaines 
apres le retour. Il faut, en effet, atteindre une 
concentration suffisante du medicament avant 
l'arrivee dans le pays a risque et pouvoir detecter, 
avant le depart, d'eventuels effets secondaires. La 
poursuite du traitement apres le retour se justifie 
par le risque d'une infection contractee le dernier 
jour de la periode d'exposition. En raison de la 
prevalence etendue de P. falciparum resistant a 
la chloroquine, pour de nombreux voyageurs, 
la mefloquine (250 mg chaque semaine) est la 
meilleure forme de prophylaxie. Le Malarone® 
(proguanil/atovaquone) ou la doxycycline sont 
d'autres options. 

Dengue 


Schistosomiase 


La schistosomiase est pratiquement confinee a 
l'Afrique subsaharienne et du Sud. Les voyageurs 
qui pratiquent des sports nautiques dans le lac 
Malawi sont particulierement exposes. Les symp- 
tomes aigus sont plus frequents chez les per- 
sonnes non immunisees, comme les voyageurs. 
La penetration du parasite a travers la peau peut 
causer localement une eruption papulaire et pruri- 
gineuse (« demangeaison du nageur»). La migra¬ 
tion du parasite dans les poumons et la circulation 
hepatique 3 a 4 semaines apres l'infection peuvent 
causer de la fievre, des arthralgies et une toux 
seche (fievre de Katayama). Les complications 
chroniques d'une infestation a Shistosoma ne 
surviennent habituellement que dans les 
zones endemiques ou le parasite pullule (voir 
tableau 2.10). 
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Fievre enterique MD0 

Les fievres typhoide et paratyphoide sont causees 
respectivement par Salmonella typhi et S. parathyphi 
(types A, B et C). Les humains constituent le seul 
reservoir infectieux et la contamination est feco- 
orale. La periode d'incubation est de 10 a 14 jours. 


Les virus responsables de la dengue (famille des 
Flaviridae) sont transmis aux humains par des 
piqures d'un moustique femelle infecte, Aedes 
aegypti. En Asie, en Afrique et en Amerique latine, 
ils sont une cause frequente de fievre pouvant etre 
fatale. Apres une incubation de 5 a 6 jours, les 
symptomes se manifestent brusquement sous 
forme de fievre, cephalees, douleur retro-orbitaire, 
forte myalgie et souvent d'une eruption cutanee. 
La fievre hemorragique de la dengue est une 
forme grave avec thrombopenie et saignements 
spontanes. Si des troubles circulatoires (hypoten¬ 
sion, tachycardie, perfusion peripherique defi- 
ciente) s'y ajoutent, on parle de syndrome de choc 
lie a la dengue. Le diagnostic durant la phase aigue 
repose sur la detection du virus par culture cellu- 
laire ou par RT-PCR ( reverse transcriptase PCR ), 
ou sur la mise en evidence de certains de ses com- 
posants (NS1, ou non structural protein) presents 
dans le sang. Le traitement, essentiellement de 
soutien, requiert en particulier une rehydratation 
adequate. 


Caracteristiques cliniques 

La maladie debute de maniere insidieuse par 
une fievre intermittente, des cephalees et une 
toux seche. Au cours de la deuxieme semaine, 
une eruption maculopapulaire erythemateuse 
(«taches rosees») se developpe sur la partie 
superieure de l'abdomen et sur le thorax. On 
palpe alors une splenomegalie, des adenopathies 
cervicales et une hepatomegalie. Une diarrhee 
peut se manifester. Les complications qui sur¬ 
viennent habituellement durant la troisieme 
semaine sont: pneumonie, meningite, cholecys- 
tite aigue, osteomyelite, perforation intestinale 
et hemorragie. La guerison survient a la qua- 
trieme semaine. 

Examens 

Le diagnostic requiert la culture de S. typhi ou de 
S. paratyphi. Les micro-organismes peuvent etre 
trouves dans le sang, les selles ou l'urine selon le 
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stade de la maladie auquel le patient consulte. 
Lorsque le diagnostic est douteux, des cultures de 
moelle osseuse peuvent s'averer positives meme 
apres le debut de l'antibiotherapie. L'hemogramme 
montre une leucopenie non specifique. 

Soins et prevention 

Le traitement repose sur la ciprofloxacine orale, 
500 mg deux fois par jour durant 7 a 14 jours. Les 
infections contractees dans le sous-continent 
indien, le Moyen-Orient et l'Asie du Sud-Est 
peuvent resister a la ciprofloxacine, qu'il faut 
remplacer alors par l'azithromycine, 500 mg par 
jour durant 7 jours. Des cultures urinaires et 
fecales, repetees et negatives, temoigneront de 
lelimination de la bacterie. Quelques patients 
peuvent devenir des porteurs chroniques, le foyer 
infectieux etant localise dans la vesicule biliaire. 
Dans ce cas, une antibiotherapie prolongee est 
indiquee. L'administration d'un vaccin inactive 


par injection ou attenue par voie orale protege 
partiellement. 

Enterocolite 

D'autres especes de Salmonella ( S. cholerasuis et 
S. enteretidis ) causent des infections qui gue- 
rissent spontanement. Elies se manifestent par de 
la diarrhee et des vomissements (tableau 2.7). Ce 
sont en general les agents de la diarrhee du 
voyageur. 

Gastro-enterite et intoxication 
alimentaire MD0 

La plupart des cas de diarrhee aigue (durant 
moins de 14 jours) avec ou sans vomissement 
sont dus a une infection gastro-intestinale bacte- 
rienne, virale ou a protozoaires. Tous les cas de 


Tableau 2.7. Mecanismes pathogeniques des gastro-enterites bacteriennes selon la localisation 
de I'infection 


Pathogenie 

Mode d'action 

Tableau clinique 

Exemples 

Adherence a la 
muqueuse 

Effacement des 
villosites 

Diarrhee aqueuse 
moderee 

E. coli enteropathogene (EPEC) 

E. coli enteroagregant (EAggEC) 

E. coli diffusement adherent (DAEC) 

Invasion de la 
muqueuse 

Penetration + destruction 
de la muqueuse 

Diarrhee sanglante 

Shigella spp. 

Campylobacter spp. 

E. coli entero-invasif (EIEC) 

Production de toxine 

Enterotoxine 

Secretion liquide sans 
lesion de la muqueuse 

Diarrhee aqueuse 
profuse 

Vibrio cholerae 

Salmonella spp. 

Campylobacter spp. 

E. coli enterotoxinogene (ETEC) 

Bacillus cereus 

S. aureus producteur d'enterotoxine B 

Chlostridium perfringens type A 

Cytotoxine 

Lesion de la muqueuse 

Diarrhee sanglante 

Salmonella spp. 

Campylobacter spp. 

E. coli enterohemorragique (EHEC) 
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gastro-enterite ne sont pas des intoxications ali- 
mentaires, car les pathogenes n'ont pas toujours 
la nourriture ou la boisson comme origine. Par 
exemple, l'infection par C. difficile est une com¬ 
plication d'antibiotherapie (voir ci-dessous). Les 
personnes les plus exposees sont les nourrissons 
et les jeunes enfants, les personnes agees, les 
voyageurs (principalement dans les pays en 
developpement), les sujets immunodeprimes et 
ceux dont la secretion gastrique est diminuee 
(par exemple les patients traites par des inhibi- 
teurs de la pompe a protons ou ceux qui sont 
atteints d'anemie pernicieuse). Une gastro- 
enterite virale est une cause frequente de diar¬ 
rhee et de vomissement chez les jeunes enfants. 
Les infestations helminthiques intestinales sont 
rares dans les pays occidentaux, mais elles sont 
relativement communes dans les pays en 
developpement. 


Les diarrhees d'origine bacterienne, qui relevent 
de trois mecanismes, aboutissent a deux types de 
syndrome clinique : une diarrhee aqueuse ou une 
diarrhee sanglante, par exemple la dysenterie 
(tableau 2.7). 

Le (tableau 2.8) resume les caracteristiques cli- 
niques, notamment le symptome principal associe 
au pathogene responsable de l'intoxication alimen- 
taire. La listeriose (infection par Listeria monocy¬ 
togenes) est associee a la salade de chou contaminee, 
a des fromages a pate molle non pasteurises et a 
d'autres aliments emballes et refrigeres. La compli¬ 
cation la plus grave de la listeriose est une menin- 
gite, qui peut survenir chez le nouveau-ne et chez 
les adultes immunodeprimes. L'hepatiteA (voir 
chap. 4) et l'infection par Toxoplasma gondii (voir 
plus loin) sont aussi contractees a partir de nourri¬ 
ture contaminee, mais leurs effets principaux se 
manifestent en dehors de l'intestin. 
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Tableau 2.8. Symptome gastrointestinal principal chez des adultes immunocompetents 
en fonction de la nature des pathogenes d'origine alimentaire MD0 



Micro-organisme 

Source/support 

Periode 

d'incubation 

Diagnostic 

Retablissement 

Vomissement 

5. aureus 

Aliment prepare 
(par exemple un 
sandwiche) 

2-4 h 

Habituellement 
clinique pour tous 
les pathogenes 

< 24 h 

Bacillus cereus 

Riz, viande 

1-6 h 

2-3 jours 

Norovirus 

Mollusques, 
aliment prepare 

24-48 h 

2-3 jours 

Diarrhee 

aqueuse 

Clostridium 

perfringens 

Tous ces 
pathogenes par 
un aliment ou 
une boisson 
contaminee 

8-22 h 

Culture des selles 

2-3 jours 

E. coli 

enterotoxi nogene 
(ETEC) 

24 h 

1-4 jours 

Virus enteriques 

Variable 

Variable 

Cryptosporidium 
parvum et 

C. hominis 

5-28 jours 

7-14 jours 

Cyclospora 

cayetanensis 

7 jours 

Semaines ou 
mois 

Yersinia 

enterocolitica 

2-14 h 

1-22 jours 

Vibrio cholerae 

Heures - 
6 jours 

2-3 jours 


[suite) 
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Tableau 2.8. Suite 



Micro-organisme 

Source/support 

Periode 

d'incubation 

Diagnostic 

Retablissement 

Diarrhee 

sanglante 

(dysenterie) 

Campylobacter 

jejuni 

Bovins et volaille 
- viande et lait 

48-96 h 

Culture des selles 

3-5 jours 

Salmonelle non 
typhoi'de 

Bovins et volaille 
-oeufs et viande 

12-48 h 

3-6 jours (peut 
aller jusqu'a 

2 semaines 

E. coli 

enterohemorragique 
(habituellement, 
serotype 0157: H7)* 

Bovins-viande 
et lait 

12-48 h 

10-12 jours 

Shigella spp. 

Aliment ou 

boisson 

contamines 

24-48 h 

7-10 jours 

Vibrio 

parahaemolyticus 

Fruits de mer 
contamines 

2-48 h 

1-12 jours 

Manifestations 
non gastro- 
intestinales 

Chlostridium 

botulinum 

Environnement 
-aliment en 
bocal ou en 

conserve 

18-24h 

Toxine dans 

I'aliment ou dans 
les selles 

10-14 jours 

Paralysie due au 
blocage 

neuromusculaire 

Listeria 

monocytogenes 

Aliment 
contamine 
malgre son 
emballage et sa 
refrigeration 

Jusqu'a 

6 semaines 

Culture du LCR 

Variable 

Meningite 


* II est vital de suspecter au moindre signe une infection a E. coli 0157 en cas de gastro-enterite car celui-ci peut causer de graves 
complications. Entre 1 et 15 % des cas se compliquent d'un syndrome uremique et hemolytique (lesion renale aigue, anemie 
hemolytique, thrombopenie). Les antibiotiques sont contre-indiques en cas d'infection par E. co// 0157. 


La plupart des infections responsables de diar¬ 
rhee guerissent spontanement. La recherche 
d'oeufs et de parasites par culture et microscopie 
des selles (trois prelevements seraient necessaires, 
car l'excretion est intermittente) ainsi que le test 
de detection de la toxine de C. difficile ne sont 
habituellement pas necessaires sauf dans les 
groupes suivants : les immunodeprimes, les per- 
sonnes qui souffrent dune maladie intestinale 
inflammatoire (s'agit-il dune poussee de la mala¬ 
die ou d'une infection intercurrente ?), certains 
professionnels de l'alimentation, les patients 
souffrant de diarrhee sanglante, de diarrhee per- 
sistante (> 7 jours, possibility de Giardia, de 
Cryptosporidium, de Cyclospora ) ou de symp- 
tomes graves (fievre, deshydratation), les per- 
sonnes qui ont ete hospitalisees recemment ou qui 


viennent de suivre une antibiotherapie. Le traite- 
ment des patients souffrant de diarrhee aigue 
consiste en une rehydratation adequate avec prise 
d'agents ralentisseurs du transit comme le lope¬ 
ramide (sauf chez ceux atteints de diarrhee san¬ 
glante ou de fievre). Une antibiotherapie n'est pas 
necessaire dans la plupart des cas puisque, habi¬ 
tuellement, la maladie guerit spontanement. On 
evite les antibiotiques chez les patients chez qui 
Ton suspecte une infection enterohemorragique a 
E. coli ou chez qui elle est averee, car ils peuvent 
aggraver le risque de syndrome uremique et 
hemolytique. En cas de symptomes graves ou de 
diarrhee sanglante et en attendant les resultats de 
l'analyse des selles, on prescrira une antibiothe¬ 
rapie empirique, par exemple de la ciprofloxacine 
et du metronidazole. 
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Chlostridium difficile 

Anatomie pathologique 
et caracteristiques cliniques 

C. difficile peut etre cultive a partir des selles de 
3 % d'adultes en bonne sante et chez un tiers des 
personnes hospitalisees. La plupart des patients 
porteurs restent asymptomatiques. La maladie se 
manifeste lorsque la flore intestinale normale 
(microbiote) est alteree, habituellement a la suite 
d'une antibiotherapie qui cree un environne- 
ment favorable a la proliferation de C. difficile. 
Une infection par des souches toxinogenes de 
C. difficile cause une inflammation du colon et de 
la diarrhee par liberation des toxinesA et B, qui 
induisent, dans les cellules intestinales, l'expres- 
sion de cytokines comme l'IL-8 (chimiokines atti- 
rant les neutrophiles), causent la perte de la 
fonction de barriere et declenchent la mort cellu- 
laire par apoptose. II se forme une ulceration epi- 
theliale focale et un exsudat inflammatoire qui 
apparait comme une pseudomembrane a l'endos- 
copie. Le tableau clinique va d'une diarrhee 
benigne a un syndrome grave pouvant etre letal, 
avec diarrhee profuse, douleur abdominale et 
megacolon toxique. 

Le diagnostic est pose par mise en evidence des 
toxinesA et B dans les echantillons de selles (les 
resultats peuvent etre faussement negatifs) ou par 
l'aspect caracteristique des pseudomembranes a 
l'endoscopie. 

Soins 

Traitement de I'episode aigu 

Le traitement consiste a prevenir une infection 
croisee (il faut isoler les patients hospitalises dans 
une chambre a part, utiliser des gants et blouses 
jetables pour le personnel en contact avec le 
patient, se laver les mains a l'eau et au savon avant 
et apres tout contact avec le malade), arreter l'anti- 
biotherapie en cause lorsque c'est possible et traiter 
avec du metronidazole oral (500 mg trois fois par 
jour) durant 10 a 14 jours. Pour les cas graves, on 
pourra recourir a la vancomycine (125 mg quatre 
fois par jour). Une maladie recurrente (recidive de 
diarrhee apres une premiere guerison de l'infec- 
tion) survient dans 15 a 35 % des cas et est habi¬ 
tuellement traitee par des doses regressives et 


pulsees de vancomycine. Lorsque la maladie est 
refractaire, particulierement si elle s'avere grave, 
les options therapeutiques sont les suivantes : une 
augmentation des doses de la vancomycine orale 
(jusqu'a 500 mg quatre fois par jour), administrer 
la vancomycine sous forme de lavement, recourir a 
la rifampicine, aux immunoglobulines intravei- 
neuses (400 mg/kg) ou parfois a une colectomie, 
mais qui n'est pas sans risque; la mortalite post- 
operatoire est elevee. 


2 


Prevention de I'infection par C. difficile 

La prevention consiste a eviter une infection 
croisee (voir ci-dessus) et a limiter les antibio¬ 
therapies excessives et inappropriees (eviter 
les agents a large spectre, utiliser des cures de 
courte duree restant efficaces, eviter l'admi- 
nistration intraveineuse des antibiotiques et 
recourir a une dose unique d'antibiotique en 
prophylaxie chirurgicale). 


Diarrhee du voyageur 

C'est une des affections les plus repandues dont 
les voyageurs internationaux sont victimes; 
selon le pays visite, sa frequence varie entre 20 et 
50 %. Le risque est plus eleve chez les personnes 
qui voyagent dans des regions ou l'hygiene en 
matiere de nourriture et de boissons laisse a 
desirer. 


Caracteristiques cliniques 

La diarrhee (sanglante ou pas) peut s'accompa- 
gner de crampes abdominales, de fievre, de 
nausees et de vomissements. Sans traitement, 
ces symptomes disparaissent habituellement en 
quelques jours. Si la maladie se prolonge pen¬ 
dant plusieurs semaines, il faut penser a la pos- 
sibilite d'une parasitose par un protozoaire 
(tableau 2.9). 


Traitement et prevention 

Afin de reduire le risque d'infection, il faut 
conseiller aux voyageurs de boire de l'eau en bou- 
teille, d'eplucher les fruits avant de les manger et 
d'eviter les salades, leur contenu pouvant avoir ete 
lave avec de l'eau contaminee. Pour la plupart des 
voyageurs, une prophylaxie antibiotique a la 
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Tableau 2.9. Causes de la diarrhee du 
voyageur 


Bacteries - 70-90 % 
des cas 

E. coli (enterotoxinogene) 


E. coli (enteroagregant) 


Shigella spp. 


Salmonella spp. 


Campylobacter jejuni 


Aeromonas et Plesimonas spp. 


Vibrio cholerae 

Virus-10% 

Rotavirus 


Norovirus* 

Protozoa ires - < 5 % 

Giardia intestinalis 


Entamoeba histolytica 


Cryptosporidium parvum 


Cyclospora cayetanensis 


Note : dans pres de 10 % des cas, plusieurs pathogenes sont 
en cause. 

* Cause frequente d'epidemies de diarrhee, notamment lors 
de croisieres ou dans des centres de vacances. 

ciprofloxacine n'est pas indiquee, mais elle Test 
lorsque le voyage est vital ou lorsqu'une maladie 
sous-jacente risque d'etre aggravee par une diar¬ 
rhee, notamment chez des patients porteurs dune 
ileostomie, qui sont immunodeprimes ou atteints 
dune maladie renale chronique. 

Le traitement de la diarrhee du voyageur est symp- 
tomatique; il consiste en rehydratation et prescrip¬ 
tion d'un antidiarrheique comme le loperamide. Si 
les symptomes sont relativement graves (fievre, 
tenesme, diarrhee sanglante), on peut recourir a 
une antibiotherapie empirique, apres prelevement 
d'un echantillon fecal. Dans la plupart des cas, on 
utilise une fluoroquinolone, comme la ciprofloxa¬ 
cine (500 mg deux fois par jour durant 1 a 3 jours 
selon les symptomes). La rifaximine (un derive de 
la rifamycine, mais moins resorbable) est recom- 
mandee dans les regions ou E. coli predomine, et 
l'azithromycine est utilisee de plus en plus en raison 
de la resistance croissante de Campylobacter aux 
fluoroquinolones. En cas de diarrhee persistante, 
une coloscopie avec biopsie est parfois necessaire, 
notamment lorsqu'un diagnostic autre que la diar¬ 
rhee des voyageurs, par exemple une maladie intes- 
tinale inflammatoire, est probable. Parfois, apres 
une diarrhee du voyageur, un syndrome de l'intes- 
tin irritable (voir chap. 3) peut se developper. 


Amibiase MD0 

Une amibiase est causee par un protozoaire, 
Entamoeba histolytica. L'infection peut survenir 
partout dans le monde, mais l'incidence est beau- 
coup plus elevee sous les tropiques ou dans les 
regions subtropicales. Le parasite se transmet 
directement de personne a personne ou par inges¬ 
tion de kystes presents dans de la nourriture ou 
une boisson contaminees. 

Caracteristiques cliniques 

Amibiase intestinale 
(dysenterie amibienne) 

E. histolytica envahit l'epithelium du colon, ce qui 
entraine une necrose tissulaire et des ulcerations. 
Celles-ci peuvent s'approfondir et s'etendre sous la 
muqueuse pour former des ulceres typiques en col 
de bouteille. Le tableau clinique va de la diarrhee 
sanglante moderee a une colite fulminante, avec le 
risque d'une dilatation toxique, d'une perfora¬ 
tion et d'une peritonite. Un amoebome (masse 
inflammatoire fibrotique) peut se developper, 
frequemment dans le caecum ou la region rectosig- 
moldienne; il peut saigner, causer une obstruction 
ou une intussusception et etre pris pour un 
carcinome. 

Abces amibien hepatique 

Un abces amibien hepatique (souvent isole et situe 
dans le lobe droit) se developpe lorsque les para¬ 
sites traversent la paroi intestinale et entrent dans 
la veine porte et passent ainsi dans le foie. 
L'hepatomegalie est sensible, la fievre est oscillante 
et le malaise general est profond. Les antecedents 
de colite sont parfois absents. 

Examens 

Serologie 

La serologie met en evidence des anticorps anti- 
amibiens dans 90 % des cas d'abces hepatique et 
dans 60 a 70 % des cas de colite active. 

• Colite. En cas de colite, l'examen microscopique 
d'un echantillon fecal frais ou de l'exsudat colique 
recueilli au cours d'une sigmoidoscopie montre 
des trophozoites, qui contiennent des globules 
rouges. Par des techniques moleculaires, il est 
possible de distinguer E. histolytica d’E. dispar , qui 
n'est pas pathogene, mais qui a un aspect identique 
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et est frequemment detecte dans les selles de per- 
sonnes vivant dans les zones tres contaminees. 

• Abces hepatique. Un abces hepatique doit etre 
envisage lorsque le taux serique de phospha¬ 
tase alcaline est eleve. Lechographie du foie ou 
une tomodensitometrie confirmera la presence 
de l'abces. 

Diagnostic differentiel 

II faut distinguer une colite amibienne d'autres 
causes de diarrhee sanglante : maladie inflamma- 
toire intestinale, dysenterie bacillaire due a E. coli, 
Campylobacter spp. ou salmonelles et, rarement, 
colite pseudomembraneuse. Un abces hepatique 
amibien doit etre distingue d'un abces pyogene et/ 
ou d'un kyste hydatique. 

Soins 

• Colite - metronidazole oral, 800 mg trois fois 
par jour durant 5 jours, puis un amoebicide de 
contact comme le furoate de diloxanide pour 
eliminer les parasites de la lumiere intestinale. 

• Abces hepatique - metronidazole, 500 mg trois 
fois par jour durant 5 jours. Un gros abces tendu 
peut necessiter un drainage percutane sous gui- 
dage echographique. 

Controle et prevention 

II faut surtout amplifier les mesures d'hygiene 
personnels et ameliorer la qualite de l'eau. Les 
voyageurs ne devraient boire que de l'eau en bou- 
teille. Une chimioprophylaxie individuelle n'est 
pas conseillee car le risque de contamination est 
faible. On ne dispose pas de vaccin efficace. 

Shigellose 

(dysenterie bacillaire ) MD0 

La shigellose est une infection intestinale aigue qui 
guerit spontanement. Elle est repandue dans le 
monde entier, mais elle est plus frequente dans les 
pays tropicaux et dans les regions ou l'hygiene est 
mediocre. La transmission est de type feco-oral. Les 
quatre especes de Shigella ( S. dysenteriae, S.flexneri, 
S. boydii et S. sonnei ) envahissent la muqueuse intes¬ 
tinale et l'endommagent (tableau 2.8). Certaines 
souches de S. dysenteriae secretent une toxine qui 


entraine de la diarrhee. Le diagnostic differentiel 
porte sur les autres causes de diarrhee sanglante 
(voir plus haut). L'aspect sigmoidoscopique peut 
etre semblable a celui d'une maladie inflammatoire 
intestinale. La ciprofloxacine orale, 500 mg deux fois 
par jour, est le traitement de choix. 

Cholera MD0 

Le cholera est cause par un bacille a Gram negatif, 
Vibrio cholerae (tableaux 2.7 et 2.8). L'infection est 
frequente dans les pays tropicaux et subtropicaux, 
dans les zones sans hygiene. Le germe est transmis 
par voie feco-orale, le plus souvent par ingestion 
d'eau contaminee par les selles d'individus infec- 
tes. II n'y a pas de reservoir animal connu. 

Physiopathologie et 
caracteristiques cliniques 

Apres s'etre attache a l'epithelium de l'intestin 
grele et l'avoir colonise, V. cholerae produit son 
facteur le plus virulent, la toxine cholerique. 
Celle-ci se lie a un recepteur de la surface des 
enterocytes (monosialoganglioside G 1 ), qui active 
l'AMP cyclique. L'augmentation de l'AMPc 
mobilise des elements intermediaries (par 
exemple des proteine kinases et le Ca 2+ ), qui 
agissent alors sur la membrane apicale et 
declenchent la secretion de l'ion chlorure (avec 
de l'eau) et inhibent l'absorption du sodium et 
des chlorures. La consequence est une secretion 
massive de liquide isotonique dans la lumiere 
intestinale. La toxine cholerique augmente egale- 
ment la liberation de serotonine a partir des cel¬ 
lules enterochromaffines intestinales, ce qui 
amplifie l'activite secretaire et la diarrhee. Des 
enterotoxines supplementaires de V. cholerae 
pouvant contribuer a l'effet pathogene ont ete 
decrites. La diarrhee aqueuse profuse (selles sem- 
blables a de l'eau de riz) peut aboutir a de la des- 
hydratation, a de l'hypotension et a la mort. 

Soins 

Le traitement vise a une rehydratation efficace, sur¬ 
tout par voie orale. Dans les cas severes, on doit 
recourir a des perfusions intraveineuses. Le mode 
d'action des solutions de rehydratation orale repose 
sur un mecanisme d'absorption du sodium depen¬ 
dant du glucose, non lie a l'AMPc et done non 
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affecte par la toxine cholerique. La solution recom- 
mandee par l'Organisation mondiale de la sante 
contient du sodium (75 mmol/1) et du glucose 
(75 mmol/1), ainsi que du potassium, du chlorure et du 
citrate. Les regimes a base de cereales contiennent 
notamment du riz cuit. Une dose unique de 1 g 
d'azithromycine contribue a eradiquer l'infection, tarit 
remission de selles et raccourcit la duree de la maladie. 

Prevention et controle 

L'hygiene et des mesures sanitaires correctes 
constituent les moyens les plus efficaces pour pre- 
venir l'infection. Des vaccins oraux, inactives ou 
attenues, sont recommandes lors d'epidemies 
reelles ou mena^antes. 

Giardiose 

Giardia intestinalis est un protozoaire flagelle 
repandu dans le monde entier, mais qui est plus 
frequent dans les pays en developpement. II est 
une des causes de la diarrhee du voyageur et peut 
occasionner des symptomes prolonges (voir plus 
loin). 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes sont la consequence de lesions de 
l'intestin grele qui, dans les cas graves, peuvent 
aller jusqu'a l'atrophie subtotale des villosites. La 
diarrhee s'accompagne de nausees, de douleur et 
distension abdominales, avec malabsorption et 
steatorrhee dans certains cas. Des infections repe- 
tees chez les enfants peuvent aboutir a un retard de 
croissance. 

Examens 

Le traitement est souvent administre alors que le 
diagnostic n'est encore que suspecte. Si necessaire, 
celui-ci reposera sur la mise en evidence de kystes 
dans les selles (mais un examen negatif n'exclut 
pas le diagnostic), ou de parasites dans le produit 
d'aspiration duodenal ou une biopsie. 

Soins 

Une dose journaliere unique de 2 g de metronida¬ 
zole durant 3 jours guerira la plupart des infec¬ 
tions; certains patients necessitent deux a trois 
cures. D'autres medicaments sont le tinidazole, la 
mepacrine et l'albendazole. 


Infestations helminthiques 

Les helminthes, ou vers, qui infectent les humains 
appartiennent a trois classes (tableau2.10). En 
France, seules trois especes sont communement 
rencontrees: Enterobius vermicularis, Ascaris lum- 
bricoides et Taenia saginata. D'autres especes 
existent dans les contrees tropicales et subtropi- 
cales et peuvent etre importees en France. Une aug¬ 
mentation du nombre d'eosinophiles dans le sang 
(eosinophilie) survient a un certain stade dans 
presque toutes les infestations helminthiques. 

Infections sexuellement 
transmissibles 

Les infections sexuellement transmissibles (1ST) 
restent endemiques dans toutes les societes, et le 
spectre des maladies transmises par activite 
sexuelle continue a s'elargir. Les trois symptomes 
les plus frequents sont: 

• ecoulement uretral (voir ci-dessous); 

• ulceres genitaux (voir ci-dessous); 

• ecoulement vaginal - celui-ci est cause par Candida 
albicans, Trichomonas vaginalis, Neisseria gonor- 
rhoeae, Chlamydia trachomatis et herpes simplex. 
Une vaginite bacterienne entraine egalement un 
ecoulement vaginal, mais elle n'est pas consideree 
comme une 1ST. Elle survient lorsque les lactoba- 
cilles saprophytes du vagin sont remplaces par une 
flore mixte de Gardnerella vaginalis et des anaero- 
bies; les ecoulements sont alors nauseabonds. La 
retention d'un tampon, un irritant chimique, des 
polypes cervicaux ou un cancer peut egalement 
etre responsable d'ecoulements vaginaux. 

Les 1ST qui sevissent surtout sous les tropiques sont 
le chancre mou (cause par Haemophilus ducryei), la 
donovanose (Klebsiella granulomatis) et le lympho- 
granulome venerien ( Chlamydia trachomatis types 
LGV1,2 et 3). Elies se manifestent par une ulcera¬ 
tion genitale et des adenopathies inguinales. 

La demarche therapeutique pour toutes les 1ST 
comprend les mesures suivantes : 

• un diagnostic correct et un traitement pousse; 

• la recherche d'autres 1ST, notamment le VIH et 
les virus d'hepatite; 


28 





Chapitre 2. Maladies infer,tienscs 


Tableau 2.10. Liste des principales maladies intestinales causees par des helminthes 
(vers parasites) 



Helminthe 

Manifestations diniques 

Diagnostic 

Traitement 

optimal 

Nematodes (vers ronds) 

Intestin grele 

Strongyloides 

stercoralis 

Dermatite localisee au site de 
penetration cutanee, diarrhee, 
malabsorption, maladie disseminee. 
Les symptomes peuvent persister en 
raison de I'auto-infection 

Larves dans les selles 
fraiches, detection 
d'anticorps seriques 
specifiques 
(serologie) 

Tiabendazole 

Ankylostome: 

Ancylostoma 
duodenale, Necator 
americanus 

Dermatite localisee au site de 
penetration cutanee, nausee, 
douleur epigastrique, anemie 
ferriprive 

Detection des oeufs 
dans les selles 

Mebendazole 

Nematode 

(ver rond): Ascaris 

lumbricoides 

Souvent asymptomatique. 
Vomissement, malaise abdominal, 
anorexie, obstruction intestinale. 
Eosinophilie pulmonaire apres 
migration dans les poumons 

Detection des oeufs 
dans les selles 

Levamisole 

Trichinella spiralis 

Douleur abdominale et diarrhee. Les 
larves penetrent dans la paroi 
intestinale et envahissent les muscles 
stries, suscitant ainsi de la douleur 

Serologie, biopsie 
musculaire 

Albendazole 

Toxocara canis 

Traverse la paroi intestinale pour 
gagner les poumons 
(bronchospasme), le foie 
(hepatomegalie), le coeur, le cerveau 
et les yeux 

Serologie 

Albendazole 

Colon 

Trichocephale: 
Trichuris trichiura 

Souvent asymptomatique. Des 
lesions de la muqueuse peuvent 
causer des diarrhees sanglantes 

Detection des oeufs 
dans les selles 

Pamoate de 
pyrantel 

Oxyure: Enterobius 
vermicularis 

Prurit anal 

Appliquer du ruban 
adhesif sur le perinee 
et identifier les oeufs 

Mebendazole 

Maladie 

hydrique 

Schistosoma spp. 

Les oeufs du parasite, liberes dans 
I'urine ou les selles, edosent au 
contact de I'eau avant d'infecter des 
escargots dulcicoles. Ceux-ci liberent 
des cercaires qui penetrent dans la 
peau humaine (causant la dermatite 
du baigneur). Les vers migrent dans 
les veines pelviennes et la vessie 
(S. haematobium), causant de 
I'hematurie, une hydronephrose, une 
insuffisance renale. S. mansonie t 

S. japonicum migrent dans les veines 
mesenteriques et I'intestin, causant 
de la diarrhee sanglante, des 
strictions intestinales, de la fibrose 
hepatique et de I'hypertension portale 

Detection des oeufs 
dans I'urine, les selles 
ou dans une biopsie 
rectale. Serologie 

Praziquantel 


(suite) 
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Tableau 2.10. Suite 



Helminthe 

Manifestations cliniques 

Diagnostic 

Traitement 

optimal 

Nematodes (vers ronds) 

Maladie 

alimentaire 

Distomatose 
hepatique 
(Chlonorchis 
sinensis, 

Opisthorchis 
felineus, 0. viverrini) 

Cholangite, carcinome biliaire 

CEufs dans les selles 
decelables par 
microscopie 

Praziquantel 


Fasciola hepatica 



Triclabendazole 


Distomatose 

pulmonaire 

(Paragonimus) 

Fievre, toux, hemoptysie 

CEufs dans les 
expectorations et 
dans les selles 

Praziquantel 

Cestodes (tenias) 


Taenia saginata 

La contamination se produit par 
ingestion de viande bovine 
insuffisamment cuite. Douleur 
abdominale et malabsorption 

Detection des oeufs 
dans les selles par 
microscopie 

Praziquantel 


Taenia solium 

La contamination se produit par 
ingestion de viande porcine 
insuffisamment cuite. Les larves 
penetrent dans la paroi intestinale 
et causent une maladie systemique 
impliquant la peau, les muscles 
squelettiques et le cerveau 
(convulsions, signes focaux) 

Serologie, mise en 
evidence des kystes 
dans le muscle ou le 
cerveau par 
radiographie, TDM 
ou IRM 

Albendazole 


Echinococcus 

granulosus 

Maladie hydatique contractee par 
ingestion de viande bovine 
(mouton, viande bovine) 
contaminee par des oeufs excretes 
par des chiens. De grands kystes se 
developpent dans le foie, les 
poumons et le cerveau. Reactions 
anaphylactiques si le contenu d'un 
kyste est libere 

L'echographie, la 

TDM etl'IRM 
montrent des kystes 
et des vesicules filles. 
Diagnostic 
serologique 

Excision 
chirurgicale 
et albendazole 


• l'education du patient; 

• le depistage du contact: il faut identifier les parte- 
naires sexuels du patient afin qu'ils soient traites et 
que la diffusion de la maladie soit ainsi evitee; 

• un suivi: il s'impose car Ton doit s'assurer que 
l'infection a ete correctement traitee. 

Uretrite 

Chez l'homme, une uretrite se manifeste par des 
ecoulements et de la dysurie. Chez la femme, elle 
est souvent asymptomatique. Les agents infectieux 
sont: N. gonorrhoeae, C. trachomatis, Ureaplasma 
urealyticum, Bacteroides spp. et Mycoplasma spp. 


Gonorrhee 

La bacterie en cause, N. gonorrhoeae (gonocoque) 
est un diplocoque a Gram negatif intracellulaire 
qui infecte les epitheliums, particulierement ceux 
du tractus urogenital, du rectum, du pharynx et 
des conjonctives. 

Caracteristiques cliniques 

La periode d'incubation varie de 2 a 14 jours. Chez 
l'homme, les symptomes sont des ecoulements 
uretraux purulents et de la dysurie. Les homo- 
sexuels masculins peuvent souffrir d'une proctite, 
cause de douleur anale, decoulements et de prurit. 
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Les femmes peuvent etre asymptomatiques ou se 
plaindre decoulements vaginaux, de dysurie et de 
saignements intermenstruels. Chez elles, les com¬ 
plications sont notamment : une salpingite, un 
abces dune glande de Bartholin et une perihepa- 
tite (Fitzhugh-Curtis); chez les hommes, elles 
sont: une epididymite, une prostatite et une even- 
tuelle extension systemique avec eruption cutanee 
et arthrite (voir chap. 7). Les nourrissons nes de 
meres infectees peuvent developper des infections 
oculaires (ophtalmie neonatale). 

Diagnostic 

Un ecouvillonnage de l'uretre chez l'homme et de 
l'endocol chez la femme permettra l'identification 
de la bacterie par coloration de Gram et par culture. 
Une hemoculture et une microscopie de liquide 
synovial s'imposent en cas de gonorrhee dissemi- 
nee. Les tests d'amplification d'ADN pratiques sur 
des echantillons d'urine sont tres sensibles, mais 
peuvent donner des resultats faussement positifs. 

Soins 

Un traitement par une dose unique de cefixime 
orale (400 mg), de ceftriaxone (250 mg IM) ou 
de spectinomycine (2g IM) est efficace contre 
une infection anogenitale non compliquee. Dans 
les regions ou la resistance aux antibiotiques est 
faible, on peut recourir a une dose unique soit de 
3 g d'amoxicilline orale avec 1 g de probenecide, 
soit de 500 mg de ciprofloxacine, soit de 400 mg 
d'ofloxacine. Des cures plus longues sont requises 
pour les infections compliquees. Des cultures 
doivent etre repetees au moins 72 heures apres la 
fin du traitement. 

Uretrite a Chlamydia 

Chez l'homme, une infection a C. trachomatis se 
manifeste par des ecoulements uretraux et de la 
dysurie. Chez la femme, l'infection peut etre 
asymptomatique et n'etre diagnostiquee que lors 
d'investigations pour sterilite (secondaire a une 
salpingite avec obstruction des trompes de 
Fallope). Le diagnostic de chlamydiose repose sur 
les tests d'amplification genique. Le traitement 
consiste en doxycycline (100 mg toutes les 
12 heures durant 7 jours) ou en une dose unique 
de 1 g d'azithromycine (au cours de la grossesse). 


Ulcerations genitales 


Les causes infectieuses des ulcerations genitales 
comprennent la syphilis, l'herpes simplex et le 
zona. Les causes non infectieuses sont la maladie 
de Behcet, le syndrome de Lyell, la necrolyse epi- 
dermique toxique, le syndrome de Stevens- 
Johnson, certains cancers et les traumatismes. 
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Syphilis 

La syphilis est une maladie systemique chronique, 
acquise ou congenitale (transplacentaire, de la 
mere au foetus). L'organisme responsable, 
Treponema pallidum, est un spirochete mobile qui 
contamine en passant par les breches dans les epi¬ 
theliums squameux ou cylindriques. 

Stades precoces 

Primo-infection 

Apres une periode d'incubation de 10 a 90 jours, 
une papule se developpe au site d'inoculation. 
Celle-ci s'ulcere pour devenir un chancre ferme 
et indolore, qui guerit spontanement en 2 a 
3 semaines. 

Infection secondaire 

Entre 4 et 10 semaines apres l'apparition de la 
lesion primaire, des symptomes generaux, de la 
fievre, des maux de gorge et une arthralgie se 
manifestent. Une lymphadenopathie generalisee 
peut se developper ainsi qu'une eruption cuta¬ 
nee diffuse (sauf sur le visage), des ulceres 
superficiels dans la bouche et sur les organes 
genitaux (syphilides ulcereuses) et des condy- 
lomes plats (lesions verruqueuses perianales). 
De nombreux sites peuvent etre touches (hepa¬ 
tite, nephrite, arthrite, meningite). Chez la plu- 
part des patients, les symptomes disparaissent 
dans les 3 a 12 semaines. 


Stades tardifs 
Syphilis tertiaire 

La syphilis tertiaire survient apres une periode de 
latence de 2 ans ou plus. La lesion caracteristique, 
granulomateuse, parfois ulceree, appelee « gomme », 
se developpe dans la peau, les os, le foie et les testi- 
cules. Les formes cardiovasculaires et neurales 
(neurosyphilis) sont decrites aux chapitres 10 et 17. 
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Syphilis congenitale 

Environ 30 % des foetus sont mort-nes. Sinon, 2 a 
6 semaines apres la naissance, on constate des 
ecoulements de nez, des lesions cutanees et 
muqueuses ainsi qu'un retard de croissance. Des 
signes de syphilis tardive (voir ci-dessus) appa- 
raissent au bout de 2 ans sous forme de malforma¬ 
tions caracteristiques osseuses (tibia en forme de 
sabre) et dentaires (dents de Hutchinson), conse¬ 
quence de dommages anterieurs. 

Diagnostic 

• Au cours de la maladie primaire et secondaire, 
la microscopie a fond sombre du liquide preleve a 
partir des lesions montre des micro-organismes. 
Les tests serologiques peuvent etre negatifs au 
cours de la phase primaire. 

• Serologie. Le test immuno-enzymatique de 
T. pallidum (EIA, enzyme immunoassay ) est le test 
de depistage de choix. Un test positif est ensuite 
continue par le test d'hemagglutination de 
T. pallidum (TPHA, T. pallidum haemagglutination 
assay ) et le test VDRL ( venereal disease research 
laboratory). Le VDRL devient positif dans les 3 a 
4 semaines de l'infection; il devient negatif chez les 
patients traites et chez certains patients non traites 
atteints de syphilis tertiaire tardive. D'autres mala¬ 
dies, par exemple une maladie auto-immune ou un 
cancer, peuvent donner des resultats faussement 
positifs. Le test EIA, le TPHA et la recherche d'anti¬ 
corps antitreponemes par immunofluorescence 
sont positifs chez la plupart des patients atteints de 
la maladie primaire, et le restent en depit du traite- 
ment. Ils ne distinguent pas la syphilis d'autres 
infections a treponemes, par exemple le pian. 

Soins 

• Stades precoces - benzylpenicilline procaine intra- 
musculaire (penicilline procaine) 600 mg pendant 
10 jours. Si le patient est allergique a la penicilline, il 
faut recourir a l'erythromycine ou a la doxycycline. 

• Stades tardifs - il faut allonger d'une semaine le 
traitement de la phase precoce. 

La reaction de Jarisch-Herxheimer, caracterisee 
par un malaise general, de la fievre et des maux de 
tete, survient le plus souvent au cours de la syphi¬ 
lis secondaire; elle est la consequence de la libera¬ 
tion de TNF-a, d'IL-6 et d'IL-8, lorsque les germes 
sont tues par les antibiotiques. 


Virus de l'imimmodeficience 
humaine (VIH) et sida 

Le VIH est la cause du sida. A lechelle mondiale, a 
la fin de 2010, on a recense 34 millions de per- 
sonnes infectees par le VIH. En 2009, 2,6 millions 
de nouveaux cas ont ete diagnostiques et 1,8 mil¬ 
lion de personnes sont mortes du sida (NdT). 
L'Afrique subsaharienne reste le plus gravement 
touchee et, dans les pays ou la prevalence est la 
plus elevee, 33 % des jeunes ages de 15 ans mour- 
ront du VIH. Toutefois, les taux d'infection sont en 
hausse exponentielle en Europe de l'Est et dans 
certaines parties de l'Asie centrale. Le traitement 
antiretroviral hautement actif (TAHA) a fortement 
ameliore les resultats, mais n'est pas disponible 
dans les regions les plus pauvres. Le defi a relever 
dans les pays developpes est le diagnostic precoce 
de l'infection (un tiers des infections a VIH au 
Royaume-Uni reste non diagnostique) afin de 
reduire la transmission et d'eviter, en cas de dia¬ 
gnostic tardif, une moins bonne reponse au TAHA. 

Voies de contamination 

Le virus se transmet de plusieurs manieres. 

• Rapports sexuels (vaginaux ou anaux). A lechelle 
mondiale, les rapports heterosexuels sont res- 
ponsables de la grande majorite des infections. 
Au Royaume-Uni, les rapports sexuels entre 
hommes represented plus de la moitie des infec¬ 
tions. Les 1ST coexistantes, en particulier celles 
qui entrainent une ulceration genitale, favorisent 
la transmission. 

• De la mere a I'enfant. Le virus peut etre transmis in 
utero, bien que la majorite des infections surviennent 
durant la periode perinatale ou la lactation. 

• Sang contamine, derives du sang et don d'organe. 
Le risque est desormais minime dans les pays 
developpes depuis l'introduction en 1985 du 
depistage du virus dans les produits sanguins. 

• Aiguilles contaminees. C'est la voie principale de 
transmission du VIH chez les toxicomanes par 
voie intraveineuse qui partagent des aiguilles et 
des seringues. Le personnel des soins de sante 
court un risque d'environ 0,3 % apres une seule 
injection accidentelle de sang infecte. 

L'infection par le VIH ne se transmet pas par 
contact ordinaire de type social ou familial. 
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Pathogenie de l'infection a YIH 

II existe deux types de VIH, VIH-1 et VIH-2. Le 
VIH-2 est principalement confine a l'Afrique 
occidentale, cause une affection a evolution plus 
lente que le VIH-1 et ne repond pas a plusieurs 
des medicaments utilises contre le VIH-1. Le 
VIH est constitue dune enveloppe exterieure et 
dune nucleocapside interne. Celle-ci contient de 
l'ARN et la transcriptase inverse, enzyme qui 
permet a TARN viral d'etre transcrit en ADN, 
puis incorpore dans le genome de la cellule 
(retrovirus). L'emergence rapide de quasi-especes 
virales (des variantes etroitement liees, mais 
genetiquement distinctes) est due aux taux de 
mutation eleve de la transcriptase inverse et de 
renouvellement du virus. Cette diversification 
genetique produit des variants resistant aux 
medicaments antiviraux. 

La glycoproteine de surface, Gp 120, du VIH se lie a 
la molecule CD4 presente sur les lymphocytes et 
quelques autres types cellulaires. L'interaction du 
VIH avec CD4 et les recepteurs de chimiokines, 
CCR5 et CXCR4, permet son entree dans les cellules 
et la liberation de l'ARN viral. La consequence est 
un epuisement progressif des lymphocytes auxi- 
liaires CD4 infectes, ce qui se traduit par une sus- 


ceptibilite du patient aux infections par des bacteries 
intracellulaires et les mycobacteries. Des anomalies 
concomitantes dans la production d'anticorps pre- 
disposent aux infections par des bacteries encapsu- 
lees, par exemple Streptococcus pneumoniae et 
Haemophilus influenzae. Les manifestations di- 
niques associees a l'infection a VIH sont dues a ce 
dysfonctionnement immunitaire ainsi qua un effet 
direct du VIH sur certains tissus. 
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Evolution spontanee de l'infection 
par le YIH 

La figure 2.2 montre revolution typique de l'infec- 
tion par le VIH. Avec le temps, la charge virale et 
l'immunodeficience s'accentuent, malgre l'absence 
de signes de maladie pendant la periode de latence. 

L'infection par le VIH comporte les stades suivants. 

• La categorie A comprend la primo-infection ou la 
seroconversion. La maladie se manifeste chez la 
plupart des individus 2 a 4 semaines apres l'infec- 
tion. Les symptomes, non specifiques, sont : 
fievre, eruption maculopapuleuse, myalgies, 
cephalees bees a une meningite aseptique. La 
maladie dure jusqu'a 3 semaines et la recupera¬ 
tion est generalement complete. 



1 2 3 4 5 6 6 semaines- 

Semaines 10 ans (moyenne) 


12 ans 
(moyenne) 


A6 12 
Semaines 


Primo-infection 


Latence 

clinique 


Therapie 

antiretrovirale 


Fig. 2.2. Representation schematique de 1'evolution de l'infection par le virus de 
l'immunodeficience humaine (VIH). L'effet de la therapie antiretrovirale est egalement represente. 
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• Latence clinique. La plupart des patients sont 
asymptomatiques. Dans un sous-groupe, on 
trouve une lymphadenopathie generalise persis- 
tante, caracterisee par la presence de ganglions 
de plus de 1 cm dans au moins deux sites extra- 
inguinaux durant plus de 3 mois et en l'absence 
d'autres causes que l'infection a VIH. II peut y 
avoir une splenomegalie. 

• Categorie B. L'infection symptomatique precoce 
est associee a une augmentation de la charge 
virale, a une chute du nombre de CD4 et au 
developpement des symptomes et de signes 
directs en raison d'effets du VIH et de l'immu- 
nosuppression. Des exemples de syndromes 
de categorie B sont une angiomatose bacillaire 
(infection a Bartonella causant des nodules 
sous-cutanes), une candidose (buccale et pha- 
ryngee), des leucoplasies orales velues, un zona 
impliquant plus d'un dermatome, un purpura 
thrombopenique idiopathique, une listeriose, 
une maladie inflammatoire pelvienne et une 
neuropathie peripherique. 

• La categorie C inclut les patients avec des mani¬ 
festations cliniques traduisant une immuno¬ 
suppression grave (sida; tableau 2.11). 

Caracteristiques cliniques 

Le spectre des maladies associees a l'infection par 
le VIH est vaste; elles sont la consequence directe 
de l'infection a VIH (tableau 2.12), des infections 
associees a l'immunodeficience (voir plus loin), 
des co-infections, par exemple l'hepatite B (voir 
chap. 4), et des effets secondaires des medicaments 
utilises pour traiter l'affection. 

Diagnostic 

Le consentement eclaire et les tests d'infection au 
VIH devraient etre de la competence de tout 
medecin, de toute infirmiere, sage-femme ou de 
tout membre du personnel de sante. L'Organisation 
mondiale de la sante (OMS) propose des directives 
destinees a faciliter le depistage et empecher un 
diagnostic tardif (NdT). 

• Des trousses de dosage d'anticorps, d'emploi 
simple et rapide, fournissant un resultat en 
quelques minutes, sont de plus en plus dispo- 
nibles. On peut aussi recourir a des tests appli- 
cables a des fluides corporels autres que le serum 
ou le plasma, par exemple la salive, le sang total 


Tableau 2.11. Maladies definissant le sida* 

Cancer du col, invasif 

Candidose des bronches, de la trachee ou des poumons 
Candidose oesophagienne 

Coccidioidomycose, disseminee 
ou extrapulmonaire 

Cryptococcose extrapulmonaire 
Cryptosporidiose intestinale chronique (duree 1 mois) 

Cytomegalovirus (CMV) (autre que le foie, la rate ou 
des ganglions) 

Encephalopathie (liee au VIH) 

Herpes simplex, ulceres chroniques (duree 1 mois); ou 
bronchite, pneumonie ou oesophagite 

Histoplasmose, disseminee ou extrapulmonaire 
Isosporidiose; intestinale chronique (duree 1 mois) 
Leucoencephalopathie multifocale progressive 
Lymphome de Burkitt 

Lymphome immunoblastique (ou terme equivalent) 
Lymphome (primaire) du cerveau 

Mycobacterium avium-intracellulare ou M. kansasii, 
infection disseminee ou extrapulmonaire 

Mycobacterium tuberculosis, tout site 

Mycobacterium, autres especes ou especes non 
identifies, infection disseminee ou extrapulmonaire 

Pneumocystis jiroveci (anciennement P. carinii) 

Pneumonie, recurrente 

Retinite a CMV (avec perte de la vision) 

Sarcome de Kaposi 
Septicemie a Salmonella, recurrente 
Toxoplasmose cerebrale 
Cachexie due au VIH 

* Aux Etats-Unis, la definition s'etend aux patients dont le 
nombre de CD4 est < 200 lymphocytes/pl. 


et l'urine. De plus, des trousses de depistage a 
domicile sont en cours de developpement. Les 
anticorps peuvent ne pas etre detectables pen¬ 
dant 6 a 12 semaines (selon la nature du test) 
apres l'infection. 

• L'antigene viral p24 (Ag p24) est detectable dans 
le serum peu apres l'infection, mais de 8 a 
10 semaines apres le contact contaminant. 

• L'analyse du genotype viral est recommandee 
pour tous les patients nouvellement diagnosti- 
ques. Les variants resistants du VIH sont en 
augmentation. 
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Tableau 2.12. Effets directs de I'infection par 
le virus de I'immunodeficience humaine (VIH) 


Neurologiques 

Complexe dementiel associe au sida 
Polyneuropathie sensorielle 

Neuropathie autonome cause de 
diarrhee et d'hypotension 
orthostatique 

Meningite aseptique 

Oculaires 

Taches cotonneuses retiniennes - 
rarement genantes 

Cutaneomuqueux 

Peau seche, squameuse 
et demangeaisons 

Prurigo 

Aphtes buccaux 

Hematologiques 

Anemie des maladies chroniques 
Neutropenie 

Thrombopenie auto-immune 

Gastro- 

intestinaux 

Anorexie menant a la perte de 
poids dans la maladie avancee 

Enteropathie a VIH, cause de 
diarrhee et de malabsorption 

Renaux 

Insuffisance renale 

Syndrome nephrotique 
(glomerulosclerose focale) 

Respiratoires 

Sinusite chronique et otite moyenne 

Pneumonie interstitielle lymphoi'de 
- infiltration lymphocytaire 
pulmonaire provoquant de la 
dyspnee et une toux seche 

Endocriniens 

Fonction surrenalienne alteree - 
I'infection peut dedencher une 
insuffisance surrenalienne aigue 

Cardiaques 

Myocardite et cardiomyopathie 


Surveillance 

Les patients doivent etre regulierement suivis afin 
que la gravite de I'infection et l'efficacite du traite- 
ment puissent etre evaluees. L'examen clinique 
permettra la detection de signes d'immunosup- 
pression, par exemple les leucoplasies velues de la 
langue. 

• Suite a un diagnostic d'infection a VIH, une 
numeration des lymphocytes CD4 circulants 
s'impose tous les 3 mois; les patients chez qui 
le nombre est inferieur a 200/pl sont particu- 
lierement exposes a une pathologie liee au VIH 
(le nombre de CD4 chez un adulte en bonne 


sante est > 500/pl). Une diminution rapide et 
un chiffre inferieur a 350/pl constituent une 
indication de traitement par les medicaments 
antiretroviraux. 


• Le taux plasmatique d'ARN viral («charge 
virale», exprimee en nombre de copies d'ARN 
par ml) est une mesure de la replication virale. 
La charge virale est le meilleur indicateur pro- 
nostique a long terme; par exemple, 6 mois 
apres la seroconversion, les patients ayant une 
charge virale > 100 000 copies/ml ont un risque 
10 fois plus eleve de progression vers le sida au 
cours des cinq annees suivantes que ceux dont 
le nombre de copies est reste inferieur a 
10 000 copies/ml. La quantite d'ARN viral chute 
sous l'effet des antiretroviraux efficaces, alors 
qu'une augmentation de la charge virale chez un 
patient qui a bien suivi son traitement indique 
que celui-ci a echoue. 

• Le diagnostic de sida est etabli quand un 
patient seropositif developpe une ou plusieurs 
infections opportunistes, des cancers ou des 
maladies associees au VIH figurant dans 
une liste definie (tableau2.10) en l'absence 
d'autres causes d'immunodepression, par 
exemple une leucemie ou la prise de medica¬ 
ments immunosuppresseurs. 


2 


Soins 

Le traitement repose sur les medicaments antire¬ 
troviraux, un soutien social et psychologique 
ainsi que la prevention des infections opportu¬ 
nistes et de la transmission du VIH. Bien que 
I'infection a VIH ne guerisse pas, l'avenement de 
la multitherapie a transforme le VIH en une 
maladie chronique controlable. Les objectifs du 
traitement sont de maintenir la sante physique et 
mentale, afin d'eviter la transmission du virus, et 
de fournir un soutien palliatif adapte aux besoins. 
Des mesures generates quant a l'hygiene de vie, 
comme le sevrage tabagique, l'abstention d'al- 
cool et de drogues, une alimentation saine et les 
exercices physiques, doivent etre recommandees, 
en particulier a la lumiere des risques cardiovas- 
culaires, hepatotoxiques et metaboliques asso- 
cies a la multitherapie. Les tableaux 2.13 et 2.14 
reprennent respectivement la liste des medica¬ 
ments antiretroviraux et des recommandations 
quant au debut du traitement. 
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Tableau 2.13. Medicaments antiretroviraux 


Classe de 
medicaments 

Mode d'action 

Effets secondaires 

Inhibiteurs de la transcriptase inverse 

1. Inhibiteurs nucleosidiques/nudeotidiques* de la transcriptase inverse 

Abacavir 

Didanosine 

Emtricitabine 

Lamivudine 

Stavudine 

Tenofovir* 

Zidovudine 

La zidovudine inhibe la synthese de I'ADN par 
transcription inverse et agit aussi comme 
terminateur de chaine d'ADN 

Nausee, dysfonction mitochondriale et acidose 
lactique*, polyneuropathie, pancreatite 
(didanosine), myelosuppression (lamivudine, 
zidovudine), lipodystrophie + (stavidudine, 
zidovudine) 

2. Inhibiteurs non nucleosidiques de la transcriptase inverse 

Inhibiteurs de protease 

Atazanavir 

Darunavir 

Fosamprenavir 

Indinavir 

Lopinavir 

Ritonavir 

Saquinavir 

Tipranavir 

Le tipranavir agit de maniere competitive sur 
I'aspartyl protease du VIH, impliquee dans la 
production de proteines virales fonctionnelles et 
d'enzymes 

Lipodystrophie, hyperlipidemie, intolerance 
gastro-intestinale, paresthesies peribuccales 
(ritonavir), hemorragie intracranienne 
(tipranavir) 

Inhibiteurs de fusion 

Enfuvirtide 

Inhibe la fusion du VIH avec les cellules cibles 

Reaction au site d'injection sous-cutanee 

Antagoniste du corecepteur 

Maraviroc 

Bloque le corecepteur de chimiokine, CCR5 

Hepatotoxicite, pyrexie, eruption cutanee, 
hypotension 

Inhibiteurs de I'integrase 

Raltegravir 

Empeche I'insertion de I'ADN du VIH dans le 
genome humain 

Effets secondaires digestifs, cephalees, 
myopathie, rhabdomyolyse 


Tous sont administres par voie orale sous forme de gelules ou de comprimes, sauf I'enfuvirtide (injection sous-cutanee). 

* Potentiellement mortelle; arretez immediatement le traitement; les manifestations sont fatigue, douleurs a bdominales, nausees, 
hepatomegalie. 

t Perte de graisse peripherique (visage, membres), accumulation de graisse centrale avec « bosse de bison », hypertriglyceridemie, 
resistance a I'insuline. 


Les traitements sont complexes et Ton doit 
convaincre le patient de respecter strictement les 
prescriptions therapeutiques. Levaluation clinique 
combinee avec les marqueurs de laboratoire, 
notamment la charge virale et le nombre de CD4, 
ainsi que les statuts individuels doivent guider les 
decisions therapeutiques. 

Le traitement debute par la prise simultanee 
d'un ensemble de medicaments. Le schema de 
depart optimal comprend deux inhibiteurs de la 


transcriptase inverse, un nucleosidique et un 
nucleotidique, associes soit a un inhibiteur non 
nucleosidique de la transcriptase inverse, soit a 
un inhibiteur de la protease. L'objectif est de 
ramener la charge virale a un niveau indetectable 
(< 50 copies/ml) et de stopper ainsi la destruction 
des lymphocytes T CD4 dans les 3 a 6 mois du 
debut du traitement. Les patients peuvent devoir 
changer de traitement en raison de la resistance 
aux medicaments, ce qui se manifeste par une 
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Tableau 2.14. Quand debuter un traitement 
antiretroviral* ? 


Primo-infection 

Traitement en essai clinique 

ou en cas d'atteinte neurologique 

ou si le taux de CD4 < 200 pour 3/12 

ouen cas de maladie definissant le 
sida 

Infection a VIH 
etablie 


CD4 < 250 

Traiter 

CD4251-350 

Traiter des que le patient est pret 

CD4 > 350 

Envisagez le recrutement dans 

I'essai clinique «when to start» 

Diagnostic de 
sida/categorie C 

Traiter (sauf pour la tuberculose 
lorsque les CD4 > 350) 


Adapte de Gazzard BG. British HIV Association guidelines for the 
treatment of HIV-1-infected adults with antiretroviral therapy 
2008. HIV Medicine 2008; 9 : 563-608. Accessible a I'adresse : 
www3.interscience.wiley.com/journal/118491579/home. 
Recommandations au Royaume-Uni. L'OMS publie regulierement 
des recommandations a ce sujet. Voir par exemple le site 
http: //www.who.int/hiv/pub/arv/advice/fr/index.html.(NdT) 


augmentation de la charge virale et une chute des 
CD4, ou a la suite de reactions d'intolerance 
medicamenteuse. 

Affections liees a 
l'immunodeficience 

L'immunodeficience predispose au developpement 
d'infections opportunistes. Ce sont des maladies 
causees par des germes qui, en general, ne sont pas 
consideres comme pathogenes, ou par des agents 
pathogenes connus, responsables de tableaux cli- 
niques atypiques. Les complications consistent ega- 
lement en tumeurs d'etiologie virale. La susceptibilite 
augmente avec l'immunodepression. Lorsque le 
nombre des CD4 est inferieur a 100/pl, des germes 
tres peu virulents, comme M. avium-intracellulare 
et Cryptosporidium, peuvent causer des infections 
disseminees. La mortalite et la morbidite dues au 
VIH ont diminue considerablement depuis l'intro- 
duction de la multitherapie. De meme, la chimio- 
prophylaxie a long terme pour la prevention 
d'infections auparavant mortelles peut ne plus etre 
necessaire lorsque la multitherapie maintient le 
nombre de CD4 superieur a 200 cellules/pl et une 
charge virale faible. 


Champignons 


Pneumocystis proved (anciennement P. carinii ) 
cause une pneumonie chez les patients gravement 
immunodeprimes (CD4 < 200). Celle-ci debute de 
maniere insidieuse par de l'essoufflement, une 
toux non productive, de la fievre et un malaise 
generalise. Un pneumothorax peut compliquer la 
pneumonie a P jivoreci. La radiographie du thorax 
peut etre normale ou montrer des infiltrats inter- 
stitiels bilateraux perihilaires, qui peuvent evoluer 
vers un aspect plus diffus. La TDM thoracique a 
haute resolution montre des anomalies, meme si 
les radiographies du thorax sont quasi normales. 
L ’histoplasmose peut avoir une apparence similaire. 
Le diagnostic definitif est etabli soit sur la base 
de la presence de micro-organismes (coloration 
a l'argent ou immunofluorescence) dans les echan- 
tillons obtenus par bronchoscopie ou lavage 
bronchoalveolaire, soit par amplification de l'ADN 
fongique a partir d'un echantillon de sang. 
Le traitement consiste habituellement en l'ad- 
ministration intraveineuse pendant 21 jours de 
co-trimoxazole et de pentamidine ou de dapsone 
et trimethoprime. Les corticoides systemiques 
reduisent la mortalite dans les cas graves (P O, 
< 9,5 kPa). Une prophylaxie a long terme, genera- 
lement par voie orale au co-trimoxazole, est 
necessaire chez les patients dont la numeration 
des CD4 reste inferieure a 200 cellules/pl malgre 
la multitherapie. 

Cryptococcus neoformans cause le plus souvent 
une meningite chez les patients sideens. Elle se 
manifeste de maniere insidieuse par de la fievre, 
des nausees et des maux de tete, et finalement par 
des troubles de la conscience et des changements 
de l'affect. Le diagnostic repose sur la microscopie 
du LCR (la coloration a l'encre de Chine montre 
directement les micro-organismes), la detection 
de l'antigene cryptococcique et la culture a partir 
du LCR ou du sang. Une TDM est indiquee avant 
la ponction lombaire afin d'exclure une lesion 
compressive. Le traitement consiste en l'adminis- 
tration intraveineuse d'amphotericine B avec ou 
sans flucytosine ou fluconazole. Le fluconazole 
par voie orale est poursuivi a long terme, a moins 
que le nombre de CD4 ne depasse 100/pl durant 
une periode de 6 mois. 

L'infection a Candida (generalement Candida 
albicans ) se manifeste par des plaques blanchatres 
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dans la bouche, dans la region vulvovaginale et 
dans l'oesophage (cause d'odynophagie et de dys- 
phagie). Le traitement est a base de fluconazole 
(surtout si la candidose est disseminee) ou d'itra- 
conazole. Une infection disseminee par Aspergillus 
fumigatus est possible en cas d'infection a VIH. Le 
traitement est l'amphotericineB, le voriconazole 
ou la caspofungine. Le pronostic est reserve. 

Infections a protozoaires 

Chez les sideens, Toxoplasma gondii provoque le 
plus souvent une encephalite et un abces cerebral. 
Les caracteristiques cliniques incluent des signes 
neurologiques focaux, des convulsions, de la fievre, 
des maux de tete et parfois de la confusion. 
L'atteinte oculaire se manifeste par une chorioreti- 
nite. Le diagnostic se fonde sur la serologie speci- 
fique de Toxoplasma et sur l'imagerie avec 
contraste, soit TDM, soit IRM. Les cliches montrent 
de multiples lesions en forme d'anneaux. Le traite¬ 
ment comprend des anticonvulsivants et la combi- 
naison pyrimethamine, sulfadiazine et acide 
folinique (leucovorine) durantaumoins6 semaines. 
Une dose d'entretien a vie est necessaire pour pre- 
venir les rechutes, a moins que le nombre de CD4 
ne soit restaure par la multitherapie. Le diagnostic 
differentiel des multiples lesions cerebrales en 
anneaux chez ces patients devra distinguer la toxo- 
plasmose d'un lymphome, dune infection myco- 
bacterienne (par exemple un tuberculome) ou 
d'une infection focale a cryptocoque. 

Chez les personnes immunocompetentes, des 
especes de Cryptosporidium (parvum et hominis ) 
provoquent des crampes abdominales et une diar¬ 
rhee aqueuse qui guerit spontanement, mais chez 
les sideens, ces micro-organismes sont respon- 
sables d'une grave diarrhee aqueuse chronique, 
ainsi d'ailleurs que d'une cholangite sclerosante. 
Le diagnostic se fonde sur la detection microsco- 
pique de kystes dans les selles ou sur de petites 
biopsies intestinales prelevees par endoscopie. La 
restauration du systeme immunitaire par la multi¬ 
therapie aboutit a la resolution des symptomes. Le 
traitement est symptomatique. La paromomycine 
et le nitazoxanide exercent un effet limite sur la 
diarrhee. 

L'infection a microsporidies ( Enterocytozoon 
bieneusi et Septata intestinalis ) cause de la diar¬ 
rhee. Le diagnostic se fait par la detection des 


spores dans les selles. Le traitement associe la 
multitherapie a l'albendazole. 

La leishmaniose survient chez les personnes sero- 
positives qui ont sejourne en zone endemique 
(Amerique du Sud, Afrique tropicale, pays medi- 
terraneens). Les symptomes sont: fievre, malaise 
general, diarrhee, splenomegalie, anemie et 
thrombopenie. Le diagnostic repose sur la mise 
en evidence du micro-organisme dans une biop- 
sie de moelle osseuse ou de la rate. Le traitement 
de choix est l'amphotericine liposomale. 

Virus 

Cytomegalovirus 

Le cytomegalovirus (CMV) est cause de retinite, 
de colite, d'ulcere oesophagien, d'encephalite, de 
pneumonie, de polyradiculopathie et d'adrenalite. 
La retinite se caracterise par la presence de corps 
flottants, la perte de l'acuite visuelle et des dou- 
leurs orbitaires, habituellement chez un patient 
dont le nombre de CD4 est < 100. L'examen du 
fond de l'oeil fournit le diagnostic en montrant un 
aspect caracteristique de la retine, avec des hemor- 
ragies et des exsudats. La colite se manifeste par 
une diarrhee sanglante et des douleurs abdomi¬ 
nales. Le diagnostic repose sur l'identification de 
«cellules cytomegaliques» caracteristiques (cel¬ 
lules de grande taille contenant une inclusion 
intranucleaires et parfois des inclusions intracyto- 
plasmiques) a la microscopie de biopsies de la 
muqueuse. L'infection a CMV est traitee par le 
ganciclovir ou le foscarnet intraveineux. Une reac¬ 
tivation peut survenir dans la retinite a CMV; 
aussi, le ganciclovir oral ou topique doit etre pres¬ 
ent a long terme, sauf si la competence immuni¬ 
taire peut etre restauree par la multitherapie. 

Virus herpes 

Une primo-infection par herpes simplex pro¬ 
voque des ulcerations genitales et orales, ainsi 
qu'une infection systemique. Un zona peut surve¬ 
nir a n'importe quel stade de l'infection au VIH, 
mais peut etre plus agressif et plus durable que 
chez les patients immunocompetents. Le traite¬ 
ment consiste en l'administration d'aciclovir. Le 
virus herpes 8 humain est associe au sarcome 
de Kaposi (voir ci-dessous). L'EBV provoque des 
lesions pales et striees sur les cotes de la langue 
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(leucoplasies velues). L'EBV peut egalement etre 
implique dans un lymphome cerebral primaire et 
un lymphome non hodgkinien (voir ci-dessous). 

Virus du papillome 
humain (VPH) 

Ce virus induit des verrues genitales et plantaires. 
L'infection par le VPH favorise un developpement 
plus rapide du cancer des cellules squameuses du 
col de l'uterus et du cancer anal. 

Papovavirus 

Ce virus cause une leucoencephalopathie multifo- 
cale progressive, qui se manifeste par des troubles 
intellectuels et, souvent, une hemiparesie et de 
l'aphasie. 

Virus de l'hepatite B et C 

Puisque les voies de contamination du VIH et des 
virus des hepatitesB et C sont les memes, une co- 
infection est frequente, particulierement chez les 
toxicomanes et les personnes infectees par des deri¬ 
ves sanguins. L'hepatite B ne semble pas influencer 
l'histoire naturelle du VIH, mais chez les patients 
co-infectes, l'elimination de l'antigene e de l'hepa- 
titeB est plus lente; le risque de developper une 
infection chronique est done accru. En revanche, 
l'hepatite C favorise une evolution plus rapide de 
l'infection a VIH, et l'aggravation de l'hepatite C est 
plus probable et plus rapide. 


Infections bacteriennes 

Les infections bacteriennes peuvent survenir tot 
apres le debut de l'infection a VIH; souvent, elles 
sont diffuses et recidivent. A tous les stades de 
l'infection a VIH, Mycobacterium tuberculosis 
s'avere dangereux, mais la tuberculose (TB) extra- 
pulmonaire est plus frequente lorsque l'infection a 
VIH est avancee. La TB repond habituellement 
bien aux traitements classiques, bien qu'il soit 
necessaire de prolonger la cure, en particulier en 
cas d'infection extrapulmonaire. Le traitement de 
la TB chez les patients co-infectes constitue un defi 
particulier, notamment en raison des interactions 
medicamenteuses et de la multiresistance (voir 
chap. 11); il necessite l'intervention d'un medecin 
specialiste. 


Une infection par Mycobacterium avium-intracel- 
lulare (MAI) ne survient qu'aux derniers stades 
de l'infection a VIH, lorsque les patients sont pro- 
fondement immunodeprimes (CD4 < 50/pl). Les 
symptomes sont: fievre, anorexie, perte de poids, 
diarrhee, et anemie due a l'envahissement de la 
moelle osseuse. MAI est generalement resistant 
aux therapies antituberculeuses habituelles. Une 
combinaison d'ethambutol, de rifabutine et de cla- 
rithromycine reduit la charge microbienne et sou- 
lage les symptomes. D'autres infections sont dues a 
S. pneumoniae, H. influenzae ; on observe aussi des 
staphylococcies cutanees et des salmonelloses. 
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Neoplasies 

Les tumeurs les plus frequentes sont le sarcome de 

Kaposi et le lymphome non hodgkinien. L'incidence 

de tous les cancers lies au VIH a chute de fa^on spec- 

taculaire depuis l'introduction de la multitherapie. 

• Le sarcome de Kaposi est une proliferation vas- 
culaire se manifestant par des tumefactions 
bien circonscrites, de coloration rouge-pourpre, 
sur la peau, le palais dur et les conjonctives, 
ainsi que dans le tractus gastro-intestinal. Les 
poumons et les ganglions lymphatiques peuvent 
egalement etre impliques. Le virus herpes 8 
humain serait le responsable. La maladie locali- 
see est traitee par radiotherapie et la maladie 
systemique par chimiotherapie. La multithera¬ 
pie peut faire regresser les lesions et empecher 
que de nouvelles se developpent. 

• Le lymphome non hodgkinien peut proliferer 
dans le cerveau, l'intestin et les poumons. 

• Le carcinome epidermoide du col uterin et de 
l'anus est associe a l'infection a VIH. Le VPH 
pourrait contribuer a la pathogenie. 

Prevention et controle 

• Apres une piqure d'aiguille contaminee, le 
risque de transmission du VIH est reduit d'envi- 
ron 80 % par une prophylaxie instauree des que 
possible apres l'incident et consistant en une 
combinaison de zidovudine, de lamivudine et 
d'indinavir, administree pendant 4 semaines. 

• Afin que le risque de transmission au foetus 
soit minimise, les femmes enceintes seropo- 
sitives devraient recevoir un traitement anti¬ 
viral. Accoucher par cesarienne et renoncer a 
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l'allaitement maternel reduit considerablement 
l'infection pour les patients ne beneficiant pas 
dune multitherapie, mais dans les pays 
pauvres, appliquer ces mesures est difficile. 

• L'utilisation du preservatif reduit la transmis¬ 
sion sexuelle du VIH. La circoncision protege 
ces individus contre l'infection par le VIH et 
autres maladies sexuellement transmissibles 
comme la syphilis et la gonorrhee. 

• II faut informer les toxicomanes de ne pas parta- 
ger d'aiguilles; dans certaines regions, des serin- 
gues steriles sont fournies gratuitement. 

Pronostic 

Le taux de progression chez les patients infectes 
par le VIH varie considerablement. L'esperance de 
vie moyenne pour un patient infecte par le VIH en 
l'absence de traitement est d'environ 10 ans. La 
survie moyenne apres une chute du nombre de 
lymphocytes CD4 sous 200/pl est d'environ 3 ans. 
L'introduction de la multitherapie a entraine une 
diminution spectaculaire de la mortalite et des 
infections opportunistes chez les patients infectes 
par le VIH. 

Medicaments 

Les agents antimicrobiens sont des substances 
chimiques naturelles ou synthetiques qui inhibent 
la croissance des micro-organismes, comme les 
bacteries, les champignons et les virus, ou les 
detruisent. Chez les patients atteints d'une infec¬ 
tion potentiellement letale, le traitement antimi- 
crobien doit etre lance immediatement, meme en 
aveugle, sur la base de la probabilite du pathogene 
en cause. Le traitement sera ajuste plus tard a par- 
tir des donnees de sensibilite aux antimicrobiens 
obtenues par culture d'echantillons de pus, de 
sang, du corps etranger eventuel, preleves avant le 
traitement ou au debut. On veillera a ce que le 
traitement soit le plus court possible tout en res- 
tant efficace et le choix se portera sur les agents 
offrant le minimum de risque de dommages col- 
lateraux. Par exemple, les pratiques hospitalieres 
de restreindre l'utilisation des antibiotiques a 
large spectre, comme certaines cephalosporines, 
en faveur d'antibiotiques a spectre etroit, comme 
la benzylpenicilline, ont abouti a une reduction 
significative des infections a C. difficile. Les anti¬ 


microbiens devraient toujours etre presents en 
conformite avec les politiques locales et des lignes 
directrices. 

Antibacteriens 

Le choix de l'antibacterien est fonde sur des fac- 
teurs du patient et de l'agent causal connu ou 
suspecte. Les facteurs lies au patient qui doivent 
etre pris en compte sont notamment des antece¬ 
dents d'allergie au medicament (par exemple la 
penicilline), les fonctions renale et hepatique, la 
susceptibilite a l'infection (par exemple immu- 
nodepression), la gravite de la maladie, l'age, 
la capacite de prendre des medicaments par la 
bouche et, chez les femmes, l'utilisation de la 
pilule contraceptive, la grossesse ou l'allaitement. 
Les antibacteriens peuvent etre bacteriostatiques 
(ils inhibent la croissance de la bacterie, mais ne 
la detruisent pas, l'agent infectieux etant elimine 
par le systeme immunitaire inne) ou bactericides 
(ils tuent les micro-organismes). Les antibacte¬ 
riens sont egalement regroupes en fonction de 
leur mode d'action. 

P-lactamines 

Mode d'action 

Les (3-lactamines inhibent la synthese de la couche 
de peptidoglycane de la paroi qui entoure certaines 
bacteries et qui est essentielle pour leur survie. 

Indications 

La benzylpenicilline (penicilline G) est efficace 
contre de nombreuses infections streptococciques 
et meningococciques, contre la leptospirose et la 
maladie de Lyme. La phenoxymethylpenicilline 
(penicilline V) a un spectre antibacterien similaire 
a celui de la benzylpenicilline, mais elle ne devrait 
pas etre utilisee contre des infections graves, car 
l'absorption intestinale est imprevisible. La flu- 
cloxacilline est efficace contre les staphylocoques 
producteurs de (3-lactamases (la plupart des sta¬ 
phylocoques resistent a la benzylpenicilline parce 
qu'ils produisent des penicillinases). L ’ampicilline 
est principalement indiquee pour le traitement des 
exacerbations de bronchite chronique et les otites 
moyennes. L 'amoxicilline, un derive de l'ampicil- 
line, a un spectre antibacterien similaire, mais, par 
voie orale, elle est mieux absorbee que l'ampicilline. 
Le co-amoxiclav se compose d'amoxicilline et d'un 
inhibiteur de la (3-lactamase, l'acide clavulanique, 
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ce qui etend le spectre d'activite de l'amoxicilline. 
La piperacilline est une (3-lactamine au spectre 
etendu. Elle est generalement utilisee avec un inhi- 
biteur de (3-lactamase comme le tazobactam. La 
combinaison est active contre de nombreux patho- 
genes a Gram positif et Gram negatif et contre les 
anaerobies, y compris Pseudomonas aeruginosa. 

Preparations et posologie 
Benzylpenicilline 

Injection: ampoule de 600 mg. 

• IM/IV (injection lente ou perfusion): 2,4-4,8 g 
par jour en quatre doses fractionnees. Des doses 
plus elevees peuvent etre necessaires dans les 
infections graves. 

Phenoxymethylpenicilline 

Comprimes: 250mg; solution: 125 mg/5 ml, 250mg/ml. 

• Voie orale : 500 mg toutes les 6 heures; on peut 
augmenter jusqu'a 1 g toutes les 6 heures dans 
les infections graves. 

Flucloxacilline 

Gelules : 250 mg, 500 mg; solution : 125 mg/5 ml, 
250 mg/5 ml; injection: ampoule de 250 mg. 

• Voie orale : 250-500 mg toutes les 6 heures, au 
moins 30 minutes avant un repas. 

• IM : 250-500 mg toutes les 6 heures. 

• IV (injection lente ou perfusion) : 0,25-2 g 
toutes les 6 heures. 

Amoxicilline 

Gelules: 250 mg, 500 mg; suspension: 125 mg/5 ml, 
250 mg/5 ml; injection: ampoule de 250 mg. 

• Voie orale : 250-500 mg en fonction de l'infection. 

• IM/IV (injection lente ou perfusion) : 500 mg 
toutes les 8 heures; passer a 1 g toutes les 
6 heures dans les infections graves. 

Ampicilline 

Gelules: 250 mg, 500 mg; suspension: 125 mg/5 ml, 
250 mg/5 ml; injection : ampoule de 500 mg. 

• Voie orale : 0,25-1 g toutes les 6 heures 30 minutes 
avant un repas. 

• IM/IV (injection ou perfusion lente) : 500 mg 
toutes les 4-6 heures; passer a 2 g toutes les 
6 heures dans l'endocardite et 2 g toutes les 
4 heures en cas de meningite a Listeria. 


Piperacilline + tazobactam 

Injection : ampoule de 2,25 g (2 g/250 mg) ou de 
4,5 g (4 g/500 mg). 

• IV (injection lente ou perfusion): 4,5 g toutes les 
8 heures; passer a toutes les 6heures avec un 
aminoside en cas de neutropenie. 

Effets secondaires 

Des reactions d'hypersensibilite peuvent se mani- 
fester sous forme d'urticaire, de fievre, d'erup- 
tions cutanees et d'anaphylaxie. Des antecedents 
d'anaphylaxie, d'urticaire ou d'une eruption cuta- 
nee immediatement apres l'administration de 
penicilline doivent faire craindre une reaction 
d'hypersensibilite immediate a cet antibiotique 
et ces patients ne devraient recevoir ni penicil¬ 
line ni cephalosporine (10 % des patients aller- 
giques a la penicilline sont egalement allergiques 
aux cephalosporines). Une encephalopathie avec 
convulsions peut etre la consequence de doses 
trop elevees ou d'une insuffisance renale grave. 
Diarrhees et infection a C. difficile (voir plus 
haut) peuvent survenir a la suite de perturba¬ 
tions de la flore normale du colon. D'autres com¬ 
plications sont une nephrite interstitielle, une 
hepatite, un ictere cholostatique, une neutrope¬ 
nie reversible et une eosinophilie. Les aminope- 
nicillines (par exemple l'amoxicilline) suscitent 
souvent une eruption maculopapuleuse non 
allergique chez les patients atteints de mononu- 
cleose infectieuse. 

Precautions et contre-indications 

Contre-indiquees en cas d'hypersensibilite a la 
penicilline (voir ci-dessus); les macrolides sont 
une alternative chez ces patients. 

Cephalosporines 

Mode d'action 

Comme les penicillines, les cephalosporines inhibent 
la synthese de la paroi bacterienne. 

Indications 

Antibiotiques a large spectre, utilises pour le traite- 
mentde: septicemie, pneumonie, meningite, infec¬ 
tions des voies biliaires, peritonite et infections 
urinaires. 
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Preparations et posologie 

Les cephalosporines sont souvent classees par 
«generations». Les membres dune meme genera¬ 
tion exercent une activite antibacterienne similaire. 
Les generations suivantes ont tendance a avoir une 
activite accrue contre les bacilles a Gram negatif, 
generalement au detriment de l'activite contre des 
bacteries a Gram positif, et ont une capacite accrue 
de traverser la barriere hemato-encephalique. 

Premiere generation 
Cefalexine 

Gelules: 250 mg, 500 mg; suspension: 125 mg/5 ml, 
250 mg/5 ml. 

• Voie orale : 250 mg toutes les 8 heures, dose a 
doubler en cas d'infection grave; maximum 4 g 
par jour. 

Deuxieme generation 
Cefaclor 

Gelules: 250 mg, 500 mg; suspension: 125 mg/5 ml, 
250 mg/5 ml. 

• Voie orale : 250 mg toutes les 8 heures, doublee 
pour les infections graves; maximum 4 g par 
jour. 

Cefuroxime 

Comprimes: 125 mg, 250 mg; suspension: 125 mg/ 
ml; injection: ampoules a 250 mg, 750 mget 1,5g. 

• Voie orale : 250 mg deux fois par jour dans la 
plupart des infections; double dose pour une 
pneumonie. Gonorrhee : 1 g en une seule dose; 
maladie de Lyme : 500 mg deux fois par jour 
pendant 20 jours. 

• IM/IV : 750 mg toutes les 6-8 heures; 1,5 g 
toutes les 6-8 heures dans les infections graves. 
Des doses de plus de 750 mg doivent etre admi- 
nistrees uniquement par voie intraveineuse. 

Troisieme generation 
Cefotaxime 

Injection: 500 mg, 1 g, 2 g. 

• IM/IV (injection ou perfusion) : 1 g toutes les 
12 heures, a augmenter dans les infections 
graves (par exemple meningite) jusqu'a 8 g par 
jour en quatre doses fractionnees. 

Ceftazidime 

Injection : 250 mg, 500 mg, lg, 2g. 


• IM/IV (injection ou perfusion) : 1 g toutes les 
8 heures ou 2 g toutes les 12 heures; 2 g toutes les 
8 heures ou 3 g toutes les 12 heures si l'infection 
est grave. Uniquement par voie intraveineuse si 
les doses uniques depassent 1 g. 

Effets secondaires 

Eruptions cutanees, nausees, vomissements, diar- 
rhees (notamment colite a C. difficile), reactions 
d'hypersensibilite (voir penicilline). 

Precautions et contre-indications 

Hypersensibilite a la penicilline autre qu'une simple 
eruption mineure. 

Aminosides 
Mode d'action 

Inhibent la synthese proteique des bacteries en se 
liant de maniere irreversible a l'unite ribosomique 
30 S. Cela previent la traduction de l'ARNm en 
proteine. Les aminosides sont bactericides. 

Indications 

Actifs contre de nombreuses bacteries a Gram 
negatif (y compris Pseudomonas spp.) et certaines 
bacteries a Gram positif, mais inactifs contre les 
anaerobies. Souvent utilises pour de graves infec¬ 
tions a bacteries a Gram negatif quand ils ont une 
action complementaire et synergique avec les 
agents qui perturbent la synthese des parois bac- 
teriennes (par exemple penicillines). 

Preparations et posologie 

Exemples: gentamicine (la plus couramment utili- 
see), amikacine, neomycine, netilmicine, strepto- 
mycine, tobramycine. 

Gentamicine 

Injection: 40 mg/ml. 

• IM/IV (injection lente en 3 minutes ou perfu¬ 
sion) : 3-5 mg/kg, en doses fractionnees toutes 
les 8 heures ou une fois par jour par perfusion 
intraveineuse, 5-7 mg/kg, puis ajuster en fonc- 
tion de la concentration serique de gentamicine. 

Effets secondaires 

La plupart des effets indesirables sont lies a la dose 
et probablement a des concentrations residuelles 
elevees du medicament. L'ototoxicite peut entrai- 
ner une dysfonction vestibulaire et auditive, qui se 
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traduit par des troubles souvent irreversibles de 
l'equilibre ou par la surdite. Les autres effets 
secondaires sont une toxicite renale aigue, un blo- 
cage neuromusculaire, des nausees, des vomisse- 
ments, des eruptions cutanees et la colite associee 
aux antibiotiques. 

Precautions et contre-indications 

Contre-indiques dans la myasthenie. Surveiller 
les concentrations seriques chez tous les patients 
et reduire la dose en cas d'insuffisance renale. 
Chez les patients a fonction renale normale, les 
concentrations seriques des aminosides doivent 
etre mesurees apres trois a quatre doses (plus tot 
et plus souvent chez les patients atteints d'insuf¬ 
fisance renale), lheure apres 1'administration 
IM ou IV (« pic » de concentration assurant l'effi- 
cacite bactericide), ensuite juste avant la dose 
suivante (concentration minimale diminuant le 
risque d'effets toxiques). Pour une posologie uni- 
quotidienne, consulter les lignes directrices locales 
sur la surveillance. 

Macrolides 

Mode d'action 

Interferent avec la synthese des proteines bacte- 
riennes en se liant de fa^on reversible a la sous-unite 
50 S du ribosome bacterien. L'action est principale- 
ment bacteriostatique, sauf a des concentrations 
elevees. 

Indications 

L'erythromycine a un spectre antibacterien qui est 
similaire a celui de la penicilline; elle est done une 
alternative a la penicilline chez les patients aller- 
giques. Les indications de l'erythromycine sont les 
infections respiratoires, la coqueluche, la legionel- 
lose, les infections a Chlamydia et l'enterite a 
Campylobacter. L'erythromycine a une activite 
mediocre contre H. influenzae. La clarithromy- 
cine est un derive de l'erythromycine avec une 
activite legerement superieure. L'azithromycine a 
une activite un peu moindre que celle de l'erythro- 
mycine contre les bacteries a Gram positif, mais 
une plus forte activite contre les bacteries a Gram 
negatif. 

Preparations et posologie 

Exemples : erythromycine, azithromycine, cla- 
rithromycine. 


Erythromycine 

Gelules et comprimes de 250 mg; suspension : 

125 mg/5 ml, 250 mg/5 ml, 500 mg/5 ml; injection: 

ampoule dig. 

• Voie orale : 0,5-1 g par jour en deux ou quatre 
doses fractionnees; jusqu'a 4 g par jour dans les 
infections graves. Syphilis precoce: 500 mg quatre 
fois par jour pendant 14 jours. Chlamydiose geni- 
tale sans complication et uretrite non gonococ- 
cique: 500 mg deux fois par jour pendant 14 jours. 

• Perfusion IV : 25 mg/kg en perfusion continue 
ou en doses fractionnees toutes les 6 heures; 
50 mg/kg dans les infections graves. 
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Clarithromycine 

Comprimes : 250 mg, 500 mg; injection : ampoule 

de 500 mg. 

• Voie orale : 250 mg toutes les 12 heures; aug- 
menter a 500 mg toutes les 12 heures en cas d'in- 
fection grave. 

• Perfusion IV : dans une veine proximale plus 
grosse : 500 mg deux fois par jour. 


Effets secondaires 

Des troubles gastro-intestinaux (gene epigas- 
trique, nausees, vomissements et diarrhees) sont 
communs avec la preparation orale de l'erythro- 
mycine; l'azithromycine et la clarithromycine 
sont mieux tolerees. Des eruptions cutanees, un 
ictere cholestatique (avec l'erythromycine), un 
allongement de l'intervalle QT sur l'electrocar- 
diogramme (ECG) avec une predisposition aux 
arythmies ventriculaires peuvent egalement 
survenir. L'erythromycine et la clarithromycine 
inhibent les enzymes P450 qui metabolisent cer¬ 
tains medicaments et peuvent ainsi elever les 
concentrations de medicaments (par exemple la 
carbamazepine et la ciclosporine) qui requierent 
ces enzymes pour leur metabolisme (voir le RCP 
pour la liste). 


Sulfamides et trimethoprime 

Mode d'action 

Inhibent l'enzyme dihydrofolate reductase dans 
la voie de synthese de l'acide folique. Les bacte¬ 
ries ne peuvent pas utiliser l'acide folique 
externe, un nutriment qui est essentiel pour leur 
croissance. 
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Indications 

L'utilisation des sulfamides a diminue en raison de 
la resistance croissante des bacteries et de l'effica- 
cite moindre de ces agents comparativement a 
celle des antibiotiques, qui par ailleurs sont moins 
toxiques. Le sulfamethoxazole et le trimethoprime 
sont utilises en combinaison (co-trimoxazole) en 
raison de leur activite synergique. Toutefois, le 
co-trimoxazole est associe a de rares, mais graves, 
effets secondaires (par exemple le syndrome de 
Stevens-Johnson et l'aplasie medullaire), et son 
utilisation est limitee au traitement de la pneumo- 
nie a P. jivoreci, de la toxoplasmose et de la nocar- 
diose. Pour d'autres infections, il est utilise 
seulement quand la sensibilite est prouvee et que 
cette combinaison parait preferable a l'utilisation 
d'un seul medicament. Le trimethoprime est indi- 
que en cas d'infection urinaire et de bronchite 
aigue et chronique. 

Trimethoprime 

Comprimes: 100 mg 200 mg; suspension: 50 mg/5 ml. 
• Voie orale: 200 mg toutes les 12 heures. 

Effets secondaires 

Nausees, vomissements et diarrhee, eruptions 
cutanees. Rarement, aplasie medullaire, carence 
en acide folique (chez les patients avec des reserves 
appauvries), photosensibilite et reactions aller- 
giques, pouvant aller jusqu'a l'anaphylaxie. 

Precautions et contre-indications 

Contre-indiques en cas de dyscrasie sanguine. 

Metronidazole et dnidazole 

Mode d'action 

Un metabolite toxique inhibe la synthese de 
l'ADN bacterien et clive l'ADN existant. Seuls 
certains anaerobies et certains protozoaires 
contiennent l'enzyme (nitroreductase) qui 
convertit le metronidazole en son metabolite 
toxique. Il est bactericide. 

Indications 

Infections a germes anaerobies et a protozoaires, 
eradication &’Helicobacter pylori et colite a C. dif¬ 
ficile. Le metronidazole est plus couramment uti¬ 
lise que le tinidazole. 


Preparations et posologie 

Metronidazole 

Comprimes : 200 mg 400 mg; suspension : 200 mg/ 
5 ml; perfusion intraveineuse : 5 g/5 ml; supposi- 
toires Flagyl ®. 

• Voie orale : 400 mg toutes les 8heures; pour la 
prophylaxie chirurgicale, 400 mg avant la chirur- 
gie et trois doses supplementaires de 400 mg toutes 
les 8 heures pour les interventions a haut risque. 

• Perfusion IV sur 20 minutes: 500 mg toutes les 
8 heures; pour la prophylaxie chirurgicale, 500 mg 
a l'induction et jusqu'a trois doses supplemen¬ 
taires de 500 mg toutes les 8 heures pour les inter¬ 
ventions a haut risque. 

• Voie rectale: 500 mg toutes les 8 heures; pour la 
prophylaxie chirurgicale, 1 g 2 heures avant l'in- 
tervention et jusqu'a trois doses supplementaires 
de 1 g toutes les 8 heures pour les interventions a 
haut risque. 

Effets secondaires 

Nausees, vomissements, gout metallique, reaction 
de type disulfirame lors de la consommation d'al- 
cool (xylostomiase desagreable), eruptions cutanees 
et biochimie hepatique anormale. Un traitement 
prolonge peut aussi entrainer une neuropathie peri- 
pherique, des convulsions epileptiformes transi- 
toires ou une leucopenie. 

Precautions et contre-indications 

Attention a l'ingestion d'alcool; reduire la dose en 
cas de maladie grave du foie et eviter en cas de 
porphyrie. 

Quinolones 

Mode d'action 

Inhibent la replication de l'ADN bacterien. L'effet 
est bactericide. 

Indications 

La ciprofloxacine a un large spectre d'action et est 
particulierement efficace contre les bacteries a 
Gram negatif, mais son activite est faible contre les 
streptocoques, les staphylocoques et les bacteries 
anaerobies. 

Preparations et posologie 

Exemples: ciprofloxacine, norfloxacine, levofloxacine. 
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Ciprofloxacine 

Comprimes: 100 mg 250 mg 500 mg 750 mg; suspen¬ 
sion : 250 mg/5 ml; perfusion intraveineuse: 2 mg/ml... 

• Voie orale : 250-750 mg deux fois par jour en 
fonction de l'infection. 

• Perfusion IV (durant plus de 30-60 minutes) : 
200-400 mg deux fois par jour. 

Effets secondaires 

Troubles gastro-intestinaux (nausees, vomisse- 
ments, diarrhees), effets sur le SNC (vertiges, cepha- 


lees, tremblements, convulsions rarement), eruptions 
cutanees photosensibles, tendinite (douleur, inflam¬ 
mation, rupture). 


Precautions et contre-indications 

Contre-indiquees chez les patients ayant des ante¬ 
cedents de tendinite liee a l'utilisation de quino- 
lone; le risque de rupture du tendon est augmente 
par les corticoides. Si une tendinite est suspectee, il 
faut arreter immediatement toute administration 
de quinolone. 
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Gastro-enterologie 


Les troubles gastro-intestinaux sont un motif fre¬ 
quent de frequentation des cliniques de soins pri- 
maires et hospitaliers. Dans les pays developpes, 
ils sont souvent une manifestation de maladies 
intestinales fonctionnelles. Dans les pays en 
developpement, l'infection est un diagnostic plus 
frequent. 

Symptomes de maladie 
gastro-intestinale 

Dyspepsie et indigestion 

La dyspepsie est une plainte frequente et 
decrit une serie de symptomes se rapportant a 
la partie superieure du tractus gastrointesti¬ 
nal, comme des douleurs ou brulures epigas- 
triques, des nausees, des sensations de 
pesanteur et des eructations. Les patients ont 
tendance a parler d'indigestion a propos de 
ces symptomes. Ils sont causes par des 
troubles oesophagiens, gastriques, pancrea- 
tiques ou hepatobiliaires, mais la cause la plus 
commune est la dyspepsie fonctionnelle 
(abordee plus loin dans ce chapitre). D'autres 
causes sont notamment l'ulcere gastroduode¬ 
nal, une pathologie gastro-oesophagienne ou 
rarement un cancer gastro-oesophagien. Les 
examens et le traitement de la dyspepsie sont 
traites plus loin. 


Dysphagie 

La dysphagie est la difficult^ a avaler, et suggere 
une anomalie dans le transit oesophagien des 
liquides ou des solides de la cavite orale a l'estomac. 
Les causes sont repertoriees dans le tableau 3.1 
et les examens diagnostiques sont decrits plus loin. 

Vomissement 

Les vomissements surviennent a la suite dune 
stimulation d'un centre nerveux, dit centre du 
vomissement, situe dans la formation reticulee 
du bulbe rachidien. Le declenchement depen- 
drait de l'activation de zones chemoreceptrices 
dans le plancher du quatrieme ventricule ou 
differences vagales de l'intestin. Les nausees et 
vomissements sont associes a de nombreuses 
affections gastro-intestinales, mais en l'ab- 
sence de douleurs abdominales, elles ont sou¬ 
vent une origine autre que gastro-intestinale. 
Une atteinte du systeme nerveux central (SNC), 
par exemple une augmentation de la pression 
intracranienne ou une migraine, l'exces d'al- 
cool ou de drogues (en particulier certains 
agents chimiotherapeutiques), des troubles 
metaboliques (par exemple uremie et acidoce- 
tose diabetique) ainsi que la grossesse peuvent 
etre en cause. Les nausees et vomissements per¬ 
sistants sans aucun autre symptome ont sou¬ 
vent une origine fonctionnelle (voir plus loin). 
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Tableau 3.1. Causes de dysphagie 


Troubles de la bouche 
et de la langue 

Pression 

extrinseque 

Amygdalite 

Ganglions 

mediastinaux 

Troubles 

neuromusculaires 

Goitre 

Troubles pharynges 

Oreillette gauche 
elargie 

Paralysie bulbaire 

Myasthenie 

Lesion intrinseque 

Troubles de la motilite 
oesophagienne 

Stenose benigne 

Stenose maligne 

Maladie oesophagienne 
primitive 

- Achalasie 

- Autres troubles 

de la motilite oesophagienne 

- oesophagite 
a eosinophiles* 

Membrane ou anneau 
oesophagien 

Corps etranger 

Poche pharyngee 


Maladie systemique 

- Diabete sucre 

- Maladie de Chagas 

- Sderodermie 


* Cause de plus en plus evidente de dysphagie (due a un 
manque de coordination du muscle longitudinal de I'cesophage?), 
caracterisee par une infiltration a eosinophiles de I'oesophage; 
le diagnostic repose sur des biopsies de la muqueuse. 


Flatulence 

La flatulence est due a la production de gaz gas- 
tro-intestinaux. Elle se manifeste par des eructa¬ 
tions, de la distension abdominale et remission 
anale, volontaire ou involontaire, de ces gaz. Elle 
est rarement le signe d'une maladie grave. 


nation 


Ces plaintes sont communes et generalement non 
liees a une maladie grave. La diarrhee implique le 
passage de quantites accrues de selles molles 
(poids des selles > 250 g/24 h) (voir plus loin pour 
plus de details). Cela doit etre distingue de l'elimi- 
nation frequente de petites quantites de selles (que 
les patients considerent souvent comme de la 
diarrhee), couramment associee a des troubles 
fonctionnels intestinaux. Les demarches diagnos- 
tiques et therapeutiques sont decrites plus loin. En 


raison de variations individuelles considerables, 
la constipation est difficile a definir, mais ce terme 
designe generalement la rarete des defecations 
(< deux fois par semaine) ou l'expulsion difficile 
de selles dures. 


Steatorrhee 

La steatorrhee est l'excretion de selles pales et 
volumineuses qui contiennent des matieres 
grasses (> 17 mmol ou 6 g par jour). Elle indique 
une malabsorption des graisses en raison d'une 
maladie de l'intestin grele, du pancreas (deficit en 
lipase) ou d'un syndrome hepatobiliaire cholesta- 
tique (manque de sels biliaires). Les selles sont 
nauseabondes, flottent souvent en raison de leur 
contenu en graisses et sont difficiles a evacuer. 

Douleurs abdominales 

Le tableau 3.2 enumere les causes les plus fre- 
quentes des douleurs abdominales et leurs locali¬ 
sations habituelles. La douleur abdominale se 
manifestant comme un abdomen aigu est egale- 
ment decrite plus loin dans ce chapitre. 


Examens en cas de maladie 
gastro-intestinale 

Outre les tests sanguins, qui comprennent sou¬ 
vent la serologie coeliaque, l'endoscopie et l'ima- 
gerie radiologique sont les examens les plus 
communs en cas de troubles gastro-intestinaux. 
Certains centres recherchent des marqueurs 
fecaux de l'inflammation intestinale et des lesions 
tissulaires, par exemple la calprotectine fecale. 
Cela leur permet de distinguer, avec precision, 
une affection organique d'une maladie fonction- 
nelle non inflammatoire. 

Endoscopie 

L'endoscopie digestive est generalement effectuee 
en ambulatoire. Ces examens exigent un consente- 
ment eclaire ecrit. Une biopsie de la muqueuse fait 
souvent partie de l'examen; si un cancer est soup- 
$onne, il faut prelever des biopsies multiples (8 a 10) 
afin de reduire le risque d'un resultat faussement 
negatif du a des prelevements hors de la tumeur. 
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Tableau 3.2. Causes et localisations 
des douleurs abdominales 


Epigastrique 

Bas de I'abdomen 

Ulcere gastroduodenal 

Douleur fonctionnelle 

Dyspepsie fonctionnelle 

Diverticulite 

Cancer gastrique 

Appendicite 

Pancreatite 

Gynecologique: 
salpingite, 

kyste/cancer de I'ovaire 

Cancer du pancreas 

Haut de I'abdomen 

Grossesse extra-uterine 

Hepatite 

Systeme renal 
et urinaire 
(voir chap. 9) 

Congestion hepatique 

Pancreatite 

Douleur biliaire 

Maladie intestinale 
inflammatoire 

Abces sous- 
diaphragmatique 

Diffuse 

ou localisation variee 

Douleur fonctionnelle 

Gastro-enterite 

Abces ou infarctus 
splenique 

Ischemie 

mesenterique 

Cardiaque (myocardite, 
ischemie) 

Occlusion intestinale 

Peritonite 

Pneumonie 

Rupture d'anevrisme 
aortique 

Metabolique (ACD, 
porphyrie) 

Fievre mediterraneenne 
familiale 

Zona (la douleur precede 
I'eruption) 


ACD : acidocetose diabetique. 


(Esophagogastroduodenoscopie 
(OGD, gastroscopie) 

Un endoscope souple est passe par la bouche dans 
l'oesophage, l'estomac et le duodenum apres pulve¬ 
risation d'un anesthesique local dans le pharynx et/ 
ou une legere sedation par du midazolam intravei- 
neux. Les patients doivent rester a jeun durant 
6 heures avant Tintervention et ne doivent pas 
conduire pendant 24 heures apres la sedation intra- 
veineuse. L'OGD est pratiquee lors d'une perte de 
poids, de dyspepsie, de dysphagie et d'anemie ferri- 
prive. Des biopsies duodenales peuvent egalement 


servir au diagnostic de maladie coeliaque. Quant 
aux indications therapeutiques, elles comprennent 
l'arret d'un saignement gastro-intestinal superieur, 
la dilatation d'une stenose oesophagienne, et l'in- 
sertion d'une endoprothese comme traitement pal- 
liatif d'un cancer oesophagien. 


Sigmoidoscopie 

Un instrument rigide permet l'examen du rectum 
et du sigmoide distal, alors que qu'un endoscope 
souple donne un acces visuel a l'ensemble du 
colon gauche. L'intestin est prepare par un ou 
deux lavements au phosphate; une sedation est 
rarement necessaire. 
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Coloscopie 

Cet examen permet la visualisation de l'ensemble 
du colon et de l'ileon terminal. Afin que la visibility 
soit assuree, les matieres solides de l'intestin seront 
eliminees par l'ingestion prealable de liquide per- 
mettant un lavage colique. Une analgesie intravei- 
neuse (avec la pethidine) et une sedation (avec le 
midazolam) sont habituellement necessaires. La 
coloscopie est indiquee en cas de changements dans 
les habitudes de defecation, de saignement rectal ou 
pour le depistage du cancer colorectal. Elle peut 
egalement etre therapeutique, en servant a la resec¬ 
tion de polypes (polypectomie) ou a la diathermie 
de lesions hemorragiques comme une angiodyspla- 
sie. Les complications de la coloscopie, avec ou sans 
polypectomie, sont une perforation intestinale, des 
saignements et, en raison de la sedation, une depres¬ 
sion respiratoire et de l'hypotension. 

Examen de l'intestin grele 

La longueur de l'intestin grele (6 a 7 metres) limite 
le passage des endoscopes habituels en raison des 
boucles et de l'inconfort pour le patient. 

• L ’enteroscopie permet la visualisation jusqu'a envi¬ 
ron 80 a 100 cm au-dela du duodenum. L'intestin 
grele peut etre examine sur toute sa longueur par 
enteroscopie a double ballon, mais cette technique 
est limitee a quelques centres specialises. 

• La capsule video-endoscopique est une technique 
non invasive d'examen de l'intestin grele. Apres 
une nuit de jeune, la capsule est avalee et les 
images sont enregistrees par des capteurs et un 
enregistreur porte sur une ceinture abdominale. 
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Ces techniques sont utilisees en cas de soup^on de 
maladie de l'intestin grele, par exemple des sai- 
gnements gastro-intestinaux occultes, la maladie 
de Crohn ou une tumeur. 

Imagerie 

Radiographies 

Des radiographies simples du thorax et de l'abdo- 
men s'imposent en cas d'abdomen aigu. Elies 
peuvent montrer une poche d'air formee a la suite 
dune perforation viscerale, des boucles intesti- 
nales elargies en cas d'occlusion intestinale et une 
dilatation du colon chez un patient souffrant de 
colite ulcereuse severe. La calcification du pan¬ 
creas (juste a gauche de LI) indique une pancrea- 
tite chronique; une accumulation fecale s'observe 
en cas de constipation. 

Ultras ons 

L’echographie transabdominale est utile pour la 
visualisation du foie, de la vesicule biliaire, des 
voies biliaires et des reins. Elle est couramment 
pratiquee en cas de tests hepatiques anormaux, 
d'hepatomegalie et de masse abdominale. Elle 
convient egalement pour la detection de l'epaissis- 
sement de la paroi intestinale et pour determiner 
l'etendue des segments impliques dans la maladie 
de Crohn, mais n'est pas un moyen de diagnostic 
specifique de cette maladie. Elle est egalement uti¬ 
lisee pour guider l'aiguille lors dune biopsie hepa- 
tique ou d'une masse solide, ainsi que pour le 
drainage de l'ascite et d'un abces ou d'un empyeme. 

L ’echographie endoscopique, ou echo-endoscopie, 
se pratique au moyen d'un endoscope qui se ter- 
mine par une sonde a ultrasons. 

Elle sert a visualiser les parois de la partie superieure 
et inferieure du tractus gastro-intestinal et les 
organes voisins tels que le pancreas et la vesicule 
biliaire. Elle convient egalement pour la stadification 
d'un cancer oesophagien, gastrique ou pancreatique, 
ou comme imagerie non invasive des voies biliaires 
(en cas de soup(;on de lithiase) et du pancreas. 

L ’echographie endoanale et endorectale implique 
l'introduction d'un transducteur a ultrasons dans 
le rectum. Elle est utilisee pour revaluation des 
sphincters anaux, en particulier chez les patients 
souffrant d'incontinence fecale, et pour la stadifi¬ 
cation des cancers du rectum. 


Tomodensitometrie (TDM) 

En cas de maladie gastro-intestinale, on recourt 
volontiers a la TDM (voir le Glossaire), en parti¬ 
culier pour la stadification d'un cancer intra¬ 
abdominal et pour le diagnostic et revaluation 
d'un abdomen aigu, du soit a une perforation 
viscerale, soit a une inflammation, par exemple 
une appendicite. Elle permet aussi de localiser et 
d'identifier la cause d'une obstruction intesti¬ 
nale et de detecter des calculs renaux. La colo- 
graphie par TDM, ou coloscopie virtuelle, offre 
une vue intraluminale du colon rempli d'air, 
simulee par ordinateur. Comme la coloscopie 
conventionnelle, elle necessite une preparation 
intestinale complete (voir en fin de chapitre) et la 
distension du colon par de l'air. Les images obte- 
nues peuvent mettre en evidence des polypes 
(fig. 3.1) et un cancer, mais des biopsies ne 
peuvent etre prelevees, ni les polypes retires. Elle 
est principalement utilisee lorsque la coloscopie 
conventionnelle ne peut etre effectuee en raison 
de l'intolerance du patient ou de difficultes tech¬ 
niques. Une TDM abdominale et pelvienne, sans 



(Aiii) (B) 

Figure. 3.1 Polypes coliques visibles par 
coloscopie (Ai-iii) et (B) colographie par TDM. 

Le cliche Aii a ete pris apres resection endoscopique des 
polypes visibles sur Ai. 


50 







Chapitre 3. Gastro-enterologie et nutrition 


preparation, s'avere utile pour la detection d'un 
cancer du colon chez un patient fragile ou age 
qui ne peut tolerer la preparation de l'intestin 
requise pour une colographie conventionnelle 
ou par TDM. 

Les risques lies a la TDM sont les reactions aller- 
giques au produit de contraste intraveineux et 
l'exposition aux radiations. La dose efficace de 
radiation abdominale et pelvienne pour une TDM 
ou une colographie par TDM est de 10 mSv; ce 
qui equivaut a une exposition d'environ 3 ans au 
rayonnement naturel de fond. C'est pourquoi des 
TDM repetees peuvent augmenter le risque de 
cancer. 

Imagerie par resonance 
magnetique (IRM) 

L'IRM (voir le Glossaire) est utilisee notamment 
pour revaluation du stade de la maladie de Crohn 
perianale ou d'un cancer rectal et pour l'examen 
de l'intestin grele ou du pancreas, ainsi que dans 
les cas de maladie hepatobiliaire (cholangiopan¬ 
creatography IRM). 


Test de physiologic tesophagienne 


L'insertion par le nez d'une sonde jusqu'au bas de 
l'oesophage permet la mesure continue, durant 
24 heures, de l'acidite (pH-metrie) et du volume 
(mesure d'impedance) du reflux de contenu gas- 
trique. Les donnees sont saisies sur un appareil 
porte a la ceinture, et transferees a un ordinateur 
a la fin de la periode de 24 heures. On enregistre 
ainsi la frequence et la duree des episodes de 
reflux et la correlation avec les symptomes. Le test 
est indique avant le traitement chirurgical du 
reflux ou en cas de diagnostic difficile. 

Pour la manometrie oesophagienne, un tube 
contenant plusieurs capteurs de pression est 
introduit dans l'oesophage par le nez. Le peristal- 
tisme et la pression sont mesures au cours de la 
deglutition. La manometrie est effectuee chez les 
patients atteints de dysphagie pour la detection de 
troubles eventuels de la motilite oesophagienne 
(voir ci-apres). 
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Bouche 


Tomographie par emission 
de positons (TEP) 

La TEP (voir le Glossaire) est utilisee avec d'autres 
techniques d'imagerie comme la TDM dans la 
recherche d'un cancer eventuel et pour la detec¬ 
tion de metastases provenant d'une tumeur 
connue. 

Examens avec produit 
de contraste 

L'ingestion de baryum suivie par rayons X permet 
l'examen de l'oesophage (gorgee barytee), de l'es- 
tomac et du duodenum (repas baryte) et de l'in- 
testin grele (transit du grele). Ces techniques sont 
moins sensibles que l'endoscopie, en particular 
pour les petites lesions des muqueuses. Cependant, 
a la difference de l'endoscopie, la gorgee barytee 
montrera les troubles de la motilite lors d'un exa- 
men pour dysphagie. Le lavement baryte par 
insufflation rectale d'air et de baryum, apres pre¬ 
paration colique complete, sert a l'examen du 
colon (voir en fin de chapitre). La coloscopie est 
generalement la methode preferee pour examiner 
le colon. 


Les affections buccales sont frequentes et souvent 
benignes, bien qu'elles puissent parfois etre la 
cause de symptomes graves. 

Ulcerations buccales 
Non infectieuses 

• Les aphtes recurrents sont la cause la plus fre- 
quente des ulcerations buccales; au moins 20 % 
de la population en souffrent. Dans la plupart des 
cas, l'etiologie est inconnue. L'affection se carac- 
terise par le developpement recurrent d'ulceres 
douloureux guerissant spontanement. Le palais 
est en general indemne. Les corticoides topiques 
soulagent les symptomes, mais n'ont aucun effet 
sur l'histoire naturelle. Dans quelques cas, les 
ulceres sont associes a un traumatisme ou une 
maladie gastro-intestinale et systemique, par 
exemple une anemie, une maladie inflammatoire 
de l'intestin, la maladie coeliaque, la maladie de 
Behcet, le syndrome de Reiter, le lupus erythema- 
teux dissemine, le pemphigus, la pemphigo'ide 
bulleuse ou la prise de certains medicaments. 

• Le carcinome spinocellulaire se presente comme 
un ulcere indolent, generalement sur les bords 
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lateraux de la langue ou du plancher de la bouche. 
Les facteurs etiologiques sont le tabac (fume ou 
mastique) et l'alcool. Le traitement est la chirurgie, 
la radiotherapie ou une combinaison des deux. 

Infectieuses 

De nombreuses infections peuvent affecter la 
bouche, mais la plupart sont d'origine virale et 
sont causees par: 

• l'herpes simplex de type 1; 

• le virus coxsackie; 

• le zona. 

Taches blanches buccales 

Les taches blanches buccales sont associees au 
tabagisme, aux infections a Candida, au lichen 
plan, a un traumatisme et a la syphilis. On utilise 
le terme de leucoplasie lorsqu' aucune cause locale 
ne peut etre trouvee pour expliquer les taches ou 
plaques blanches (diagnostic d'exclusion). Une 
leucoplasie est parfois une lesion precancereuse; 
aussi, afin d'exclure une tumeur maligne, il faut 
biopsier ces taches blanches. Une leucoplasie velue 
est une tache blanche due au virus d'Epstein-Barr; 
elle se forme sur le cote de la langue et est quasi 
pathognomonique de l'infection par le VIH; elle 
n'est pas precancereuse. 

Glossite atrophique 

Des patients carences en fer, vitamine B 12 ou folate 
peuvent avoir une langue lisse, douloureuse, avec 
perte des papilles filiformes. 

Langue geographique 

La glossite exfoliatrice marginee affecte 1 a 2 % de 
la population et se manifeste par des zones dis¬ 
cretes de depapillation sur le dos de la langue. 
Celles-ci peuvent etre asymptomatiques ou dou- 
loureuses. L'etiologie est inconnue et il n'existe 
aucun traitement specifique. 


Maladies parodontales 

Les saignements gingivaux sont le plus souvent 
causes par une gingivite, une maladie inflamma- 


toire liee a la plaque dentaire. Le saignement peut 
egalement etre du a des affections generates 
comme des troubles de coagulation ou une leuce- 
mie. La gingivite aigue ulcereuse (angine de 
Vincent) est caracterisee par des ulceres en forme 
de crateres et des saignements qui touchent les 
papilles interdentaires; les lesions se propagent 
lateralement le long du rebord gingival. On pense 
qu'il s'agirait dune infection a spirochetes favori- 
see par la malnutrition ou une immunodepres- 
sion. Le traitement est le metronidazole oral et 
une bonne hygiene buccodentaire. 

Troubles des glandes salivaires 

La xerostomie (secheresse buccale) peut etre cau- 
see par l'anxiete, des medicaments tels que les 
antidepresseurs tricycliques, le syndrome de 
Sjogren et la deshydratation. Le virus des oreil- 
lons est responsable de parotidite et des staphylo- 
coques ou streptocoques peuvent egalement 
infecter les glandes salivaires. Une lithiase peut se 
former, habituellement dans le canal de la glande 
sous-maxillaire, et provoquer un gonflement 
douloureux de la glande, avant ou pendant la 
mastication. Parmi les glandes salivaires, c'est 
dans la parotide que les tumeurs se developpent le 
plus frequemment, mais elles sont generalement 
benignes (par exemple adenome pleomorphe. Le 
traitement consiste en une resection chirurgicale. 
Si le nerf cranien VII est implique, il faut suspec- 
ter la nature maligne de la tumeur. 


(Esophage 


Les symptomes oesophagiens sont la dysphagie, 
les brulures d'estomac, les regurgitations et les 
douleurs a la deglutition. 

• La dysphagie (deglutition difficile) a des causes 
mecaniques et neuromusculaires (tableau 3.1). 
Une breve histoire de dysphagie progressive 
d'abord pour les solides puis pour les liquides 
est evocatrice dune stenose mecanique. Une 
gastroscopie s'impose d'urgence (voir plus haut), 
notamment pour rechercher une stenose ceso- 
phagienne maligne. Une gorgee barytee est 
l'examen de premiere ligne le plus indique 
quand les antecedents revelent que la dysphagie 
pour les solides et liquides est apparue lente- 
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ment, et suggerent de la sorte un trouble de la 
motilite comme l'achalasie. Une manometrie 
oesophagienne peut ensuite etre necessaire. 

• On parle de brulure d'estomac lorsque la 
douleur est retrosternale ou epigastrique; 
elle est produite par le reflux d'acide gas- 
trique dans l'oesophage. Elle peut irradier 
vers la gorge et etre confondue avec une dou¬ 
leur thoracique d'origine cardiaque (voir 
chap. 10). Elle est souvent aggravee par la 
flexion ou la position couchee; elle est soula- 
gee par des antiacides. 

• La regurgitation est le reflux spontane du 
contenu oesophagien dans la bouche et le pha¬ 
rynx. Elle survient en cas de reflux gastro- 
oesophagien ou de stenose oesophagienne. 

• L'odynophagie est une douleur durant la 
deglutition notamment d'alcool et d'un liquide 
chaud. Elle suggere une inflammation oeso¬ 
phagienne (oesophagite) en raison d'un reflux 
gastro-oesophagien, d'une infection oesopha¬ 
gienne, par exemple par le virus herpes sim¬ 
plex ou Candida, ou de medicaments tels que 
le potassium a liberation lente ou les 
bisphosphonates. 

Reflux gastro-cesophagien (RGO) 

Le reflux du contenu gastrique dans l'oesophage 
est un evenement normal. Les symptomes ne se 
manifestent que lorsque le contact du contenu 
gastrique avec la muqueuse oesophagienne est 
prolonge. 

Physiop athologie 

Le tonus du sphincter oesophagien inferieur est 
reduit, et celui-ci est souvent relache de maniere 
transitoire. La sensibilite de la muqueuse a l'acide 
gastrique est accrue et la clairance oesophagienne 
de l'acide est reduite. Un retard de la vidange gas¬ 
trique et un reflux prolonge postprandial et 
nocturne contribuent egalement. Des dysfonc- 
tionnements mecaniques ou fonctionnels dus a 
une hernie hiatale peuvent contribuer au RGO, 
mais le reflux peut se produire en l'absence d'her- 
nie hiatale. D'autres facteurs predisposant au 
RGO sont l'obesite, la grossesse, la sclerodermie 
systemique et certains medicaments (par exemple 
des nitrates, des tricycliques). 


Caracteristiques cliniques 

Les brulures d'estomac (voir ci-dessus) constituent 
le symptome majeur. Elies peuvent etre associees a 
la regurgitation et a l'odynophagie (voir ci-dessus). 
L'aspiration du contenu gastrique dans les pou- 
mons peut declencher de la toux et de l'asthme 
nocturne. Les symptomes ne refletent pas neces- 
sairement la gravite de l'oesophagite. 

Examens 

Le diagnostic est clinique et la plupart des patients 
sont traites sans l'aide d'examens complemen- 
taires. Une gastroscopie est indiquee chez les 
patients qui, de novo, se plaignent de brulures 
d'estomac, qui ont plus de 55 ans ou dont les 
symptomes sont suspects de tumeur gastro- 
intestinale superieure : perte de poids, dysphagie, 
hematemese, anemie. Elle Test egalement pour la 
surveillance des complications du reflux (voir 
«CEsophage de Barrett» ci-dessous), ainsi que 
chez les patients qui ne repondent pas bien aux 
traitements. 

La gastroscopie peut montrer une oesophagite 
(erytheme muqueux, erosions et ulcerations), une 
hernie hiatale ou l'oesophage de Barrett. La 
muqueuse oesophagienne peut etre normale chez 
les patients souffrant de reflux. 

La surveillance du pH intraluminal ou d'impe- 
dance durant 24 heures (voir plus haut) est habi- 
tuellement reservee a la confirmation du RGO 
avant la chirurgie ou lorsque la reponse aux doses 
habituelles d'un inhibiteur de la pompe a protons 
(IPP) est inadequate (voir fin de chapitre). 

Soins 

Des mesures conservatrices - comme perdre du 
poids, eviter les exces d'alcool et l'ingestion d'ali- 
ments aggravant, arreter le tabac -, lorsqu'elles 
sont associees a des antiacides simples, sont sou¬ 
vent suffisantes en cas de symptomes legers et en 
l'absence d'oesophagite. Les patients presentant 
des symptomes severes ou avec une pathologie 
averee (oesophagite ou complications) requierent 
un IPP. 

• Les antiacides a. base d'alginate sont habituelle- 
ment les traitements de premiere ligne; ils 
empechent le reflux en couvrant de mousse le 
contenu gastrique. 
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• Les antagonistes des recepteurs H 2 (ranitidine 
par exemple) ameliorent les symptomes des 
brulures d'estomac. 

• Les agents prokinetiques tels que le metoclopra- 
mide et la domperidone sont parfois utiles. 

• Les IPP (par exemple omeprazole, esomeprazole, 
lansoprazole, pantoprazole) inhibent 1'hydrogene- 
potassium ATPase gastrique et bloquent la secre¬ 
tion d'acide. Ce sont de puissants agents 
bloquants de la production d'acide et des medica¬ 
ments de choix pour tous les cas, sauf les plus 
benins. Etant donne la propension a la rechute 
des symptomes de reflux, maintenir un traite- 
ment anti-acide est souvent necessaire. Dans ce 
cas, l'objectif est d'atteindre la dose minimale 
necessaire pour controler les symptomes (step- 
down ou demarche descendante). 

• La chirurgie peut etre necessaire pour les 
quelques patients qui continuent a souffrir 
malgre un traitement medical complet, ou 
chez les patients jeunes chez qui les symptomes 
reviennent rapidement a 1'arret du traitement. 
Par laparoscopie, on suture le fundus de l'esto- 
mac autour de l'oesophage inferieur afin de pro- 
duire une valve antireflux (fundoplicature de 
Nissen). Les complications propres a cette inter¬ 
vention sont la dysphagie et les ballonnements. 

Complications 

Formation d'une stenose oesophagienne 

La stenose se manifeste par une aggravation pro¬ 
gressive de la dysphagie. Elle est traitee par dilata¬ 
tion endoscopique et par la prise d'un IPP en 
permanence. Un RGO chronique peut egalement 
favoriser le developpement d'un anneau de 
Schatzki (stenose localisee a la jonction gastro- 
oesophagienne), qui se manifeste aussi par de la 
dysphagie. 

CEsophage de Barrett 

L'oesophage de Barrett est defini par le rempla- 
cement de l'epithelium pavimenteux stratifie 
qui tapisse normalement l'oesophage distal par 
un epithelium cylindrique anormal (metaplasie 
cylindrique intestinale). II se developpe en reac¬ 
tion a un reflux acide de longue date, et est irre¬ 
versible. Le diagnostic est fonde sur les aspects 
endoscopiques et des biopsies de l'epithelium 
cylindrique; l'epithelium, de pale et brillant qu'il 


etait a l'etat normal, est devenu rougeatre. 
L'oesophage de Barrett peut degenerer en adeno- 
carcinome. Les patients atteints de cette maladie 
sont traites par un IPP et font l'objet d'une sur¬ 
veillance endoscopique tous les 2 ans, avec de 
multiples biopsies qui permettent de suivre la 
dysplasie et l'eventuel developpement d'un carci- 
nome. La detection et le traitement de l'ceso- 
phage de Barrett sont des matieres controversies 
et mouvantes. Le depistage endoscopique de 
l'oesophage de Barrett est generalement recom- 
mande chez les patients qui souffrent de bru¬ 
lures d'estomac depuis plus de 10 ans. Une 
dysplasie de haut grade (confirmee par deux 
pathologistes) qui apparait au cours du suivi 
endoscopique constitue un risque significatif de 
cancer; dans ce cas, les options therapeutiques 
comprennent une oesophagectomie (pour un 
patient jeune et solide), une resection endosco¬ 
pique des muqueuses (pour une zone localisee de 
haute dysplasie) ou une ablation endoscopique 
des tissus dysplasiques (therapie photodyna- 
mique ou par radiofrequence). Les patients 
atteints de dysplasie de bas grade sont soumis a 
une surveillance endoscopique plus intensive, 
tous les 6 a 12 mois. 

Achalasie 

Cette affection, d'etiologie inconnue, se mani¬ 
feste par une alteration du transit oesophagien 
liee a un trouble du peristaltisme et un manque 
de relaxation du sphincter oesophagien inferieur. 

Pathologie 

Le nombre de cellules ganglionnaires dans les 
plexus nerveux de la paroi oesophagienne est 
reduit, et Ton note une degenerescence du nerf 
vague. 

Caracteristiques cliniques 

L'achalasie survient a tout age mais elle est rare 
dans l'enfance. Habituellement, le patient rap- 
porte une longue histoire de dysphagie, tant 
pour les liquides que les solides, pouvant etre 
associee a une regurgitation. Une douleur tho- 
racique retrosternale peut se manifester et 
etre diagnostiquee a tort comme de l'angor 
cardiaque. 
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Examens 

• Le premier examen a demander est la gorgee 
barytee; elle montre un oesophage dilate avec 
une extremite progressivement effilee (diffor- 
mite en bee). Le peristaltisme est absent, mais 
parfois surviennent des contractions du corps 
oesophagien asynchrones et sans but. 

• La manometrie cesophagienne confirme le dia¬ 
gnostic. elle demontre l'absence de peristaltisme 
et de relachement du sphincter inferieur a la 
deglutition. 

• Une gastroscopie peut etre necessaire afin d'ex- 
clure un cancer de l'oesophage, qui peut pro- 
duire des symptomes similaires et une 
pseudoachalasie aux rayons X. 

• La radiographie thoracique n'est pas necessaire 
pour le diagnostic. Elle peut montrer un oeso- 
phage dilate avec un niveau liquide derriere le 
coeur. L'ombre gazeuse du fundus est absente. 

Soins 

II n'existe aucun remede. Les objectifs du traite- 
ment sont le soulagement des symptomes et 
l'amelioration de la vidange oesophagienne. La 
dilatation par ballonnet endoscopique (risque de 
2 % de perforation) et la section chirurgicale du 
sphincter inferieur (cardiomyotomie de Heller) 
sont les traitements les plus efficaces. Pour 
detendre le sphincter, on peut recourir a des 
nitrates ou a la nifedipine par voie orale, ou encore 
recourir a l'injection endoscopique de toxine 
botulinique dans le sphincter. Ce traitement 
medical, d'efficacite limitee, sera reserve aux 
patients ages ou fragiles pour lesquels les 
methodes invasives sont trop risquees. Le RGO 
est une complication de tous les traitements, en 
particulier de la chirurgie. 

Complications 

L'incidence du carcinome spinocellulaire oeso- 
phagien est legerement augmentee tant chez les 
patients traites que non traites. 

Sclerodermie systemique 

Chez la plupart des patients atteints de scleroder¬ 
mie systemique, l'oesophage est atteint. La couche 
musculaire lisse est remplacee par du tissu fibreux 


et le tonus du sphincter oesophagien inferieur est 
reduit, ce qui entraine un RGO. Les symptomes 
sont dus a une motilite moindre et au reflux, qui 
conduit a une oesophagite et a des stenoses. Aussi, 
le traitement est celui du reflux et de la prevention 
de stenose. 

Autres troubles de la motilite 
cesophagienne 

La manometrie oesophagienne permet d'en dis- 
tinguer trois : le spasme oesophagien diffus 
(contractions simultanees dans l'oesophage dis¬ 
tal), l'oesophage casse-noisettes (ondes peristal- 
tiques de grande amplitude) et le sphincter 
oesophagien inferieur hypertendu (elevation de la 
pression au repos). Les patients se plaignent de 
douleurs thoraciques et de dysphagie; des anoma¬ 
lies peuvent etre detectees par la gorgee barytee 
(aspect en tire-bouchon dans le spasme oesopha¬ 
gien diffus) et par manometrie. Les nitrates et les 
inhibiteurs calciques, par exemple la nifedipine 
orale, attenuent parfois les symptomes. Le traite¬ 
ment du RGO peut aider. 

Hernie hiatale 

Une partie de l'estomac passe a travers le hiatus 
oesophagien du diaphragme. 

• La hernie par glissement represente plus de 95 % 
des cas. La jonction gastro-oesophagienne glisse 
a travers le hiatus et reste au-dessus du 
diaphragme. Une hernie hiatale par glissement 
ne cause aucun symptome, sauf si elle est asso- 
ciee a un reflux. 

• Les hernies para-oesophagiennes sont rares. Le 
fundus gastrique s'enroule a travers le hiatus 
aux cotes de l'oesophage, la jonction gastro- 
oesophagienne restant en dessous du diaphragme. 
II existe un risque serieux de complications, 
notamment de volvulus gastrique (rotation avec 
etranglement de l'estomac), de saignement et de 
troubles respiratoires. Elies doivent etre traitees 
chirurgicalement. 

Stenoses cesophagiennes benignes 

Les causes varient geographiquement; dans les 
pays developpes, la stenose peptique benigne 
secondaire a un RGO de longue date est la cause la 
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plus frequente. D'autres causes sont les sequelles 
de l'ingestion de produits corrosifs, de la radiothe- 
rapie, d'un traitement endoscopique des varices 
oesophagiennes ou d'un maintien prolonge dune 
sonde nasogastrique. La dysphagie est le principal 
symptome; le traitement est une dilatation endos¬ 
copique, la prise d'un IPP et, parfois, la chirurgie. 

Perforation de l'oesophage 

Une perforation iatrogene survient apres dilata¬ 
tion endoscopique d'une stenose oesophagienne 
(generalement maligne) ou comme traitement de 
l'achalasie, plus rarement apres placement d'une 
sonde nasogastrique. 

Une rupture traumatique ou spontanee de I'ceso- 
phage survient apres un traumatisme thoracique 
contondant ou des vomissements violents (syn¬ 
drome de Boerhaave). Les symptomes sont une 
douleur thoracique aigue, de la fievre, de l'hypoten- 
sion et de l'emphyseme sous-cutane (crepitations). 

La radiographie thoracique peut etre normale ou 
montrer Fair dans le mediastin et le cou, ainsi 
qu'un epanchement pleural. La TDM ou l'inges- 
tion d'un produit de contraste soluble dans l'eau 
permet le diagnostic. 

Le traitement doit etre applique dans une unite 
chirurgicale; il consiste en antibiotherapie intra- 
veineuse, alimentation parenterale totale et rea¬ 
nimation hydroelectrolytique. La reparation 
chirurgicale peut etre immediatement neces- 
saire ou peut etre indiquee pour les patients chez 
qui le traitement conservateur a echoue. 

Tumeurs malignes 
cesophagiennes 

Pathologie 

• Epithelioma spinocellulaire, generalement dans 
le tiers moyen de l'oesophage 

• Adenocarcinome, dans le tiers inferieur de 
l'oesophage. 

Epidemiologie et facteurs 
etiologiques 

L'incidence de Vepithelioma spinocellulaire est de 
5 a 10 pour 100000 au Royaume-Uni, mais a 
l'echelle mondiale, elle varie grandement, etant 


particulierement elevee en Chine et dans certaines 
regions d'Afrique et d'lran. Ce cancer est plus fre¬ 
quent dans le groupe d'age de 60 a 70 ans. Les prin- 
cipaux facteurs de risque sont le tabagisme et la 
consommation excessive d'alcool. D'autres fac¬ 
teurs de risque sont importants dans certaines 
regions, en liaison notamment avec une forte 
consommation de poisson sale et de legumes 
marines et l'ingestion d'aliments et de boissons 
tres chaudes. Une maladie oesophagienne preexis- 
tante (achalasie et stenoses caustiques) et une 
maladie coeliaque augmentent egalement le risque. 

L ’adenocarcinome fait suite a la metaplasie de 
Barrett (voir plus haut). Le tabagisme et l'obesite 
sont des facteurs de risque. 

Caracteristiques cliniques 

La dysphagie est progressive (d'abord pour les 
solides, puis pour les liquides) et s'accompagne 
d'un amaigrissement. Une retention du bol ali- 
mentaire ou une infiltration locale peut provo- 
quer des douleurs thoraciques. Les signes 
physiques sont generalement absents. 

Examens 

Les examens ont pour but de confirmer le dia¬ 
gnostic et de permettre la stadification de la 
tumeur (systeme TNM, voir le Glossaire). 

• Le diagnostic repose sur la gastroscopie et la 
biopsie tumorale. Une gorgee barytee montrera 
la zone retrecie, mais ne permet pas le preleve- 
ment de biopsie. 

• La stadification s'effectue d'abord par TDM tho¬ 
racique et abdominale a la recherche de metas- 
tases a distance. Les patients sans evidence de 
maladie metastatique et qui sont potentiellement 
curables subissent alors une echographie endos¬ 
copique qui permet la stadification locale de la 
tumeur par evaluation de l'invasion parietale et 
de l'extension ganglionnaire. La tomographie 
par emission de positons est plus sensible que la 
TDM pour detecter les metastases a distance. 
Une laparoscopie peut etre indiquee pour la 
detection d'une maladie peritoneale occulte. 

Soins 

La resection chirurgicale offre les meilleures 
chances de guerison; elle est realisee lorsque la 
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tumeur n'a pas infiltre l'exterieur de la paroi de 
l'cesophage. Elle est combinee avec une chimio¬ 
therapie preoperatoire avec ou sans radiothera- 
pie (traitement neoadjuvant). Cependant, plus 
de la moitie des patients presentent une maladie 
localement avancee ou metastatique incurable. 
La chimiotherapie systemique peut ameliorer 
temporairement les symptomes chez les patients 
avec une maladie metastatique, bien que les trai- 
tements locaux puissent etre necessaires pour le 
soulagement de la dysphagie. II s'agit notam- 
ment de l'insertion endoscopique dune endo- 
prothese metallique expansive a travers la 
tumeur, ou de la destruction de la tumeur par 
rayon laser ou injection d'alcool. Pour les 
patients non atteints de maladie metastatique 
mais porteurs dune tumeur localement non 
resecable, la radiotherapie et la chimiotherapie 
combinees peuvent ralentir revolution et pro- 
longer la survie. 

Pronostic 

Le pronostic est globalement mauvais, avec 10 % 
de survie a 5 ans. 

Tumeurs benignes 
cesophagiennes 


• la secretion de mucus et de pepsinogene par les 
cellules principales du fundus; l'acide gastrique 
convertit le pepsinogene en pepsine, qui digere 
les proteines. 


Infection a Helicobacter pylori 


H. pylori est une bacterie a Gram negatif, de forme 
spiralee, productrice d'urease, trouvee principale- 
ment dans l'antre gastrique et dans les zones de 
metaplasie gastrique dans le duodenum. Elle est 
etroitement associee a une gastrite chronique 
active, aux ulceres gastrique et duodenal, au can¬ 
cer gastrique et au lymphome gastrique a cellules B 
(voir plus loin). La plupart des patients infectes 
sont toutefois asymptomatiques. 


3 


Epidemiologie 

L'infection survient durant l'enfance et persiste 
toute la vie si elle n'est pas traitee. L'incidence aug- 
mente avec l'age probablement parce que l'infec- 
tion a ete contractee des l'enfance quand l'hygiene 
etait mediocre. L'infection prevaut dans les 
milieux dont le niveau socioeconomique est bas; 
elle est plus frequente dans les pays en developpe- 
ment. Elle est transmise probablement par voie 
orale-orale ou fecale-orale. 


Voir p. 62 (« Tumeurs stromales gastro-intestinales» 
[TSGI]). 

Estomac et duodenum 

Les principales fonctions de l'estomac sont les 

suivantes: 

• emulsifier les graisses et fragmenter mecani- 
quement la nourriture; 

• servir de reservoir alimentaire; 

• secreter le facteur intrinseque, necessaire a l'ab- 
sorption de la vitamine B 12 , (voir chap. 5) et 
l'acide gastrique par les cellules parietales du 
fundus. L'acide gastrique declenche le processus 
de digestion proteique et exerce un role protec- 
teur en detruisant les bacteries. La secretion 
d'acide est amplifiee par stimulation du nerf 
vague, par l'histamine et la gastrine. Elle est 
inhibee par la somatostatine provenant des cel¬ 
lules D antrales; 


Caracteristiques 

clinicopathologiques 

L'infection a H. pylori cause une gastrite (voir plus 
loin) qui touche principalement l'antre de l'esto- 
mac. Chez certaines personnes, la gastrite implique 
le corps de l'estomac, entrainant une gastrite atro- 
phique et, dans certains cas, une metaplasie intes- 
tinale, qui est un etat precancereux. 

Diagnostic de l'infection 

Les examens peuvent etre invasifs ou non 
(tableau 3.3). Certains patients devront subir une 
endoscopie avec des biopsies antrales. 

Soins 

L'eradication d’H. pylori est indiquee pour tous les 
patients atteints d'ulcere gastroduodenal, de gas¬ 
trite atrophique, de lymphome B gastrique 
(aborde plus loin), apres resection d'un cancer 
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Tableau 3.3. Diagnostic de I'infection a Helicobacter pylori 



Methode 

Indication principale 

Commentaires 

Examens non invasifs 

Test respiratoire a I'uree au 

,3 C 

Hydrolyse de I'uree 
marquee au ,3 C ingeree 
par H. pylori avec 
production de ,3 C 
dans I'air expire 

Diagnostic de I'infection 

Suivi apres I'eradication 

Tres sensible et specifique 

Resultats faussement 
negatifs apres I'usage 
recent d'IPP ou 
d'antibiotique 

Recherche d'antigene dans 
les selles 

Test immunologique au 
moyen d'anticorps 
monodonaux 

Serologie 

Detection des anticorps 
seriques 

Diagnostic de I'infection 

imprecision limite 
son usage 

Etudes epidemiologiques 

Les anticorps persistent 
apres guerison de 

I'infection 

Examens invasifs (biopsie endoscopique de la muqueuse gastrique) 

Test rapide a I'urease 

L'urease d'H. pylori produit 
de I'ammoniaque a partir 
de I'uree, ce qui cause 
un changement de couleur 
de I'indicateur de pH 

Diagnostic de I'infection 
chez des patients soumis a 
une endoscopie 

Tres sensibles 
et specifiques 

Resultats faussement 
negatifs apres saignement 
gastro-intestinal superieur 
recent et usage recent 
d'IPP ou d'un antibiotique 

Histologie 

Detection directe 
du micro-organisme 


Sujette a erreur 
d'echantillonnage et a la 
diversite des examinateurs 


IPP : inhibiteurs de la pompe a protons. 


gastrique et chez les patients souffrant de dyspep- 
sie (strategic «tester et traiter»; voir plus loin). 
Elle est egalement indiquee pour les personnes 
qui ont un parent au premier degre ayant eu un 
cancer gastrique. La recidive est rare apres eradi¬ 
cation reussie. Plusieurs traitements sont dispo- 
nibles, bien que la tritherapie fondee sur les IPP en 
cure de 7 jours soit preferee. Les exemples sont: 

• omeprazole 20 mg + metronidazole 400 mg + 
clarithromycine 500 mg - tous deux fois par 
jour; 

• omeprazole 20 mg + amoxicilline 1 g + cla¬ 
rithromycine 500 mg - tous deux fois par jour. 

Ulcere gastroduodenal 

Un ulcere est dit peptique lorsqu'il affecte une 
muqueuse exposee a une agression acide. C'est 
dans l'estomac et le duodenum proximal que la 
plupart se developpent. 


Epidemiologie 

Les ulceres duodenaux sont deux a trois fois plus 
frequents que les ulceres gastriques et touchent 
15 % de la population a un moment donne. Us sont 
plus frequents chez les personnes agees et la varia¬ 
tion geographique de l'incidence est importante. 

Etiologie 

H. pylori et les anti-inflammatoires non steroi- 
diens (AINS) ainsi que l'aspirine sont la cause de 
la plupart des cas. L'administration simultanee de 
corticoides et d'AINS augmente le risque d'ulcere. 
Le tableau 3.4 reprend les mecanismes potentiels 
expliquant l'induction d'ulcere par H. pylori. On 
pense que la reduction de la resistance de la 
muqueuse gastrique est la cause principale d'ul¬ 
cere gastrique puisque, contrairement a ce qui 
predispose a l'ulcere duodenal, la secretion d'acide 
gastrique est reduite. L'aspirine et les AINS 
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Tableau 3.4. Propositions de mecanismes 
pathogeniques d 'H. pylori 

Secretion accrue d'acide gastrique due a : 

- une secretion accrue de gastrine 

- une augmentation des cellules parietales 

- une gastrite antrale diminuant la production de 
somatostatine 

Alteration de la couche protectrice des muqueuses 
Reduction de la production duodenale de bicarbonate 
Production de facteurs de virulence : 

- toxine vacuolisante (Vac A) 

- proteine associee cytotoxique (CagA) 

- urease 

- facteurs d'adherence 


causent des ulceres, au moins en partie, par reduc¬ 
tion de la production de prostaglandines (par 
inhibition de la cyclooxygenase-1) qui assurent la 
protection des muqueuses du tractus gastro¬ 
intestinal superieur. Des causes moins frequentes 
d'ulcere gastroduodenal sont l'hyperparathyroi- 
die, le syndrome de Zollinger-Ellison (voir le 
tableau 4.15), une insuffisance vasculaire, la sar- 
coidose et la maladie de Crohn. 

Caracteristiques cliniques 

Une sensation de brulure epigastrique est le 
symptome le plus courant; elle est habituellement 
soulagee par des antiacides, avec un effet variable 
de la nourriture. Un ulcere duodenal se manifeste 
en general par des douleurs qui surviennent 
quand le patient a faim et souvent durant la nuit. 
D'autres symptomes, comme des nausees, des 
brulures d'estomac et des flatulences, peuvent 
survenir. Parfois, les ulceres peuvent aboutir a 
une perforation ou a une hemorragie indolore. 

Examens 

Les patients de moins de 55 ans avec des symp¬ 
tomes de type ulcere devraient subir des tests non 
invasifs pour infection a H. pylori (tableau 3.3); 
une endoscopie digestive haute n'est generalement 
pas necessaire (voir traitement de la dyspepsie 
plus loin). Chez les patients qui subissent une 
endoscopie et se trouvent avoir un ulcere gas¬ 
trique, plusieurs biopsies doivent etre prelevees a 
partir du centre et du bord de l'ulcere, car il est 
souvent impossible de distinguer a l'oeil nu un 
ulcere benin d'un malin. Un repas baryte est utile 
si une obstruction gastrique est suspectee. 


Soins 

Ulceres associes a H. pylori 

Les schemas therapeutiques (voir plus haut) qui 
ont elimine H. pylori entrainent des taux de cica¬ 
trisation de plus de 90 % et previennent les reci- 
dives. Il n'est generalement pas necessaire de 
poursuivre le traitement antisecretoire (avec un 
IPP ou un antagoniste des recepteurs H 2 ), a moins 
qu'une hemorragie ou une perforation ne com- 
plique l'ulcere. Cette strategic therapeutique est 
indiquee chez tous les patients atteints d'une 
maladie peptique associee a H. pylori. L'eradica- 
tion est confirmee par un test respiratoire a l'uree 
ou le depistage de l'antigene fecal chez les patients 
qui demeurent symptomatiques ou qui ont eu une 
complication ulcereuse. 
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Ulceres gastroduodenaux sans H. pylori 

Ces ulceres sont habituellement lies a la prise d'as- 
pirine ou d'AINS. Un IPP avec, si possible, arret 
de l'aspirine ou de l'AINS, est un traitement effi- 
cace. Apres cicatrisation de l'ulcere, la prise 
d'AINS ne peut etre poursuivie qu'avec un IPP 
prophylactique, ou l'AINS doit etre remplace par 
un inhibiteur selectif de la cyclo-oxygenase-2. 

Une endoscopie de controle avec biopsie est reali- 
see pour tous les ulceres gastriques afin de confir¬ 
mer la guerison et d'exclure une tumeur maligne 
(les biopsies initiales peuvent avoir ete faussement 
negatives). 

Chirurgie 

Desormais, la chirurgie est rarement necessaire 
pour un ulcere gastroduodenal; elle est reservee 
au traitement des complications. 


Complications 

Perforation 

Une perforation est rare. L'ulcere duodenal per- 
fore plus frequemment que l'ulcere gastrique, 
generalement dans la cavite peritoneale. Le traite¬ 
ment est la fermeture chirurgicale de la perfora¬ 
tion et le drainage de l'abdomen. H. pylori devrait 
ensuite etre eradique. Un traitement conservateur 
avec perfusion intraveineuse et antibiotique peut 
etre indique chez les patients ages ou tres malades. 

Obstruction gastrique 

L'obstruction gastrique due a un ulcere est deve- 
nue rare, le carcinome etant la cause la plus 
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frequente. L'obstruction survient en raison d'un 
oedeme ou de cicatrices developpees lors de la gue- 
rison. Des vomissements en jet et copieux consti¬ 
tuent le principal symptome; un clapotis peut etre 
detectable cliniquement. En raison de la perte 
d'acide, une alcalose metabolique peut se develop- 
per. En cas d'ulcere gastroduodenal, le traitement 
conservateur, c'est-a-dire un IPP associe a Inspira¬ 
tion nasogastrique et au remplacement des liquides 
et des electrolytes, suffira generalement a resorber 
l'oedeme. La chirurgie est rarement necessaire. 

Hemorragie 

Voir p. 87. 

Traitement de la dyspepsie 

Chez la plupart des jeunes souffrant de dyspep¬ 
sie, il est rare de trouver une pathologie gastro- 
intestinale grave. Aussi, vu Tetrode association 


d’H. pylori a la maladie ulcereuse et la capacite de 
detecter H. pylori par des methodes non inva- 
sives, Tendoscopie est inutile chez la plupart des 
patients. La figure 3.2 decrit le traitement de la 
dyspepsie. 

Gastropathie et gastrite 

Gastropathie est le terme qui designe une altera¬ 
tion de la muqueuse gastrique consistant en 
lesions epitheliales avec troubles de la regenera¬ 
tion cellulaire, la reaction inflammatoire etant 
faible ou absente. La gastrite est une inflamma¬ 
tion de la muqueuse gastrique. Cette distinction a 
cause beaucoup de confusion, puisque « gastrite » 
est le terme souvent utilise pour decrire les carac- 
teristiques endoscopiques ou radiologiques de la 
muqueuse gastrique plutot que des aspects histo- 
logiques specifiques. 



Notes: 

• Symptomes ou signes alarmants: dysphagie, amaigrissement, vomissement, saignement 
gastro-intestinal, masse epigastrique. 

• La douleur pourrait provenir du tractus biliaire ou du pancreas ; le patient doit subir une 
echographie ou une TDM. 

Figure. 3.2 Demarche diagnostique chez les patients se plaignant de dyspepsie. 

RGO : reflux gastro-oesophagien; TRU : test rapide a I'urease; OGD : cesophagogastroduodenoscopie; IPP : inhibiteur de 
la pompe a protons; TDM : tomodensitometrie. 


60 



















































































Chapitre 3. Gastro-enterologie et nutrition 


Gastropathie 

La cause la plus frequente de gastropathie est la 
prise d'aspirine ou d'autres AINS. Ces medica¬ 
ments epuisent les prostaglandines de la muqueuse, 
en inhibant la voie de la cyclo-oxygenase, ce qui 
conduit aux dommages tissulaires. D'autres causes 
sont des infections, par exemple par le cytomega¬ 
lovirus ou le virus herpes simplex, ainsi que l'al- 
cool en forte concentration. Des erosions 
gastriques peuvent egalement survenir apres un 
stress grave (ulcere de stress), des brulures (ulcere 
de Curling) et une maladie renale ou hepatique. 
Les symptomes comprennent une indigestion, 
des vomissements et des hemorragies, mais la 
relation avec les observations endoscopiques et 
pathologiques est faible. Des erosions (excoria¬ 
tions superficielles de la muqueuse < 3 mm) et 
des hemorragies sous-epitheliales sont frequem- 
ment constatees a l'endoscopie. Pour le traite- 
ment, un IPP est associe, si possible, a la 
suppression de la cause. Pour prevenir de nou- 
velles lesions chez les patients qui continuent a 
prendre de l'aspirine ou un AINS, un traitement 
prophylactique s'impose. 


Gastrite 


Cancer gastrique 

Epidemiologie 


Le cancer gastrique est le quatrieme cancer le plus 
courant dans le monde entier et la deuxieme cause 
de mortalite liee au cancer. L'incidence augmente 
avec l'age et les hommes sont plus frequemment 
atteints. La frequence varie a travers le monde, 
etant plus grande au Japon et au Chili, et relative- 
ment moindre aux etats-Unis. Bien que l'inci- 
dence decroisse globalement dans le monde 
entier, la frequence des cancers gastriques proxi- 
maux augmente dans les pays occidentaux. 
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Etiologie 

L'etiologie n'est pas connue; l'infection a H. pylori 
est impliquee, en provoquant une gastrite chro- 
nique qui, chez certains individus, conduit a une 
gastrite atrophique et a une metaplasie intestinale 
precancereuse. Les autres facteurs de risque 
relevent du style de vie : tabagisme, alimentation 
pauvre en fruits et legumes ou riche en aliments 
fumes, conserves et sales. L'anemie pernicieuse, 
des antecedents familiaux de cancer gastrique et 
les suites dune gastrectomie partielle sont d'autres 
facteurs. 


La cause la plus frequente d'une gastrite est l'in- 
fection a H. pylori. D'autres causes sont la gastrite 
auto-immune (la cause de l'anemie pernicieuse 
associee a des anticorps diriges contre les cellules 
parietales gastriques et contre le facteur intrin- 
seque), les virus et le reflux duodenogastrique. La 
gastrite est un diagnostic histologique; elle est 
generalement decouverte fortuitement lors d'une 
biopsie de la muqueuse gastrique prelevee par 
endoscopie a des fins histologiques. Elle est clas- 
see comme aigue ou chronique. L'inflammation 
aigue est associee a une infiltration de neutro- 
philes, tandis que l'inflammation chronique est 
caracterisee par des cellules mononucleees, prin- 
cipalement des lymphocytes, des plasmocytes et 
des macrophages. La gastrite est generalement 
asymptomatique; la question de savoir si la gas¬ 
trite a H. pylori produit elle-meme une dyspepsie 
fonctionnelle est controversee (voir plus loin). A 
l'endoscopie, la muqueuse peut paraitre rouge ou 
normale. Aucun traitement specifique n'est 
requis, bien que l'eradication de H. pylori soit sou- 
vent entreprise. 


Pathologie 

Les tumeurs se developpent le plus souvent dans 
l'antre et sont presque toujours des adenocarci- 
nomes. Ce sont des lesions soit localisees et ulce- 
rees avec des bords enroules (intestinal, type 1), 
soit diffuses avec une propagation sous-muqueuse 
etendue, donnant l'image de linite plastique (dif¬ 
fuse, type 2). 

Caracteristiques cliniques 

Une douleur semblable a celle de l'ulcere gastro¬ 
duodenal est le symptome le plus commun. 
Lorsque la maladie est plus avancee, les nausees, 
l'anorexie et la perte de poids sont frequentes. Les 
tumeurs situees pres du pylore obstruent le tran¬ 
sit, alors que celles du cardia causent des vomisse¬ 
ments et de la dysphagie. Pres de 50 % des patients 
ont une masse palpable epigastrique, et un gan¬ 
glion lymphatique est parfois detecte dans le 
creux susclaviculaire (noeud de Virchow). Des 
metastases hepatiques et peritoneales causent de 
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l'ascite et une hepatomegalie. Les manifestations 
cutanees associees a un cancer, telles que la der- 
matomyosite (voir chap. 7) et l'acanthosis nigri¬ 
cans (voir chap. 18), sont parfois associees. 

Examens 

La gastroscopie avec biopsie est l'examen initial de 
choix. La TDM, l'echographie endoscopique et la 
laparoscopie sont utilisees ensuite pour la stadifi- 
cation de la tumeur, comme pour un cancer oeso- 
phagien (voir plus haut). 

Soins 

La chirurgie est le traitement le plus efficace, si 
la tumeur est operable. Une chimioradiotherapie 
postoperatoire adjuvante est administree pour les 
tumeurs plus avancees. Une chimiotherapie pal¬ 
liative est parfois utilisee pour des lesions non 
resecables; elle procure une modeste amelioration 
de la survie. 

Pronostic 

La survie globale est faible, la survie a 5 ans n'etant 
que de 10 %, mais elle atteint 50 % apres une 
chirurgie « curative ». Elle atteint meme 90 % au 
Japon, ou il existe un programme de depistage 
endoscopique actif, qui permet un diagnostic pre- 
coce et des mesures chirurgicales efficaces. 

Autres tumeurs gastriques 

• Les tumeurs stromales gastro-intestinales (TSGI) 
constituent le type le plus commun des tumeurs 
stromales ou mesenchymateuses de l'appa- 
reil digestif. Elies surviennent le plus souvent 
dans l'estomac et l'intestin grele proximal. 
Auparavant, elles etaient considerees comme 
benignes, mais a long terme, la plupart ont un 
potentiel malin. Elies sont generalement asymp- 
tomatiques et decouvertes fortuitement lors 
d'une endoscopie digestive haute pour dyspep- 
sie. Elies peuvent s'ulcerer et saigner. Le traite¬ 
ment est la resection chirurgicale ou, en cas de 
tumeur avancee, l'utilisation du medicament 
imatinib (voir chap. 6). 

• Le lymphome gastrique derive du tissu lym- 
phoi'de associe aux muqueuses et est appele 
MALTome (pour mucosa associated lymphoid 
tissue tumour). Le lymphome gastrique se mani- 


feste de la meme fa^on que le carcinome gas¬ 
trique. La plupart sont associes a l'infection a 
H. pylori et certains peuvent etre traites par la 
simple eradication de la bacterie. D'autres 
patients sont traites par la chirurgie ou la 
chimiotherapie avec ou sans radiotherapie. 

• Les polypes gastriques sont peu frequents et 
peuvent generalement se regenerer. Les polypes 
adenomateux sont rares. 


Saignements gastro-intestinaux 

Saignements gastro-intestinaux 
superieurs aigus 

Il s'agit d'une urgence frequente avec un taux glo¬ 
bal de mortalite de 5 a 12 %. Une hematemese est 
le vomissement de sang. Le terme melena designe 
des selles noiratres (la coloration est due au sang 
altere), ce qui, en general, est la consequence d'un 
saignement dans un site proximal du jejunum. 
Une hemorragie gastro-intestinale superieure 
aigue et massive peut se manifester par la pre¬ 
sence de sang frais dans les selles, presque tou- 
jours en association avec un choc. 

Etiologie 

Un ulcere gastroduodenal est la cause la plus fre¬ 
quente, l'hemorragie etant declenchee souvent 
par l'ingestion d'aspirine ou d'AINS (fig. 3.3). 
L'incidence relative varie en fonction de la popula¬ 
tion de patients. Les anticoagulants ne causent 
pas eux-memes de saignements, mais ils les 
aggravent. 

Soins 

L'encadre 3.1 - Urgence enumere les mesures 
d'urgence. 

Prise en charge immediate 

Deux canules intraveineuses de gros calibre 
(calibre 16) doivent etre placees dans une veine 
peripherique; le sang collecte servira aux analyses 
suivantes : hemogramme complet, biochimie 
hepatique, dosage d'uree et des electrolytes, test 
d'hemostase avec identification du groupe san- 
guin et conservation de l'echantillon pour un 
complement de typage si necessaire ( «group and 
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Medicaments (AINS) 



Dyscrasies sanguines 

Anomalie vasculaire gastrique de Dieulafoy 
Gastropathie portale 
Fistule apres une greffe aortique 
Hemobilie (saignement dans I’arbre biliaire) 

Figure. 3.3 Causes d'hemorragie digestive haute avec leur frequence approximative. 
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save »). II faut aussi typer l'echantillon et au moins 
4 unites de sang si l'hemorragie parait importante 
(pression arterielle < 100 mmHg, pouls > 100 pul¬ 
sations par minute, extremites froides avec rem- 
plissage capillaire lent, Hb < 10 g/dl). Une perfusion 
d'une solution saline a 0,9 % est lancee, alors que 
Ton procede a un examen physique et au recueil 
des antecedents. 

Evaluation des risques 

Les risques sont evalues sur la base d'un systeme 
de notation telles que le score Rockall (tableau 3.5). 
II aide a identifier les personnes a risque eleve 
d'hemorragie recurrente, voire mortelle, et ceux a 
faible risque qui peuvent quitter l'hopital a bref 
delai (score 0 de preendoscopie, et score <1 de 
postendoscopie). 

Reanimer 

Chez de nombreux patients, aucun traitement speci- 
fique n'est requis; le saignement s'arrete spontane- 


ment et le patient peut compenser les pertes 
sanguines. En cas d'hemorragie importante (voir 
ci-dessus) ou de signes cliniques de choc, une 
transfusion sanguine urgente est necessaire (voir 
chap. 12). La surveillance du pouls et de la pression 
veineuse centrale guidera les besoins transfusionnels. 

Therapie medicamenteuse 
avant endoscopie 

• L'aspirine, les AINS et la warfarine sont arretes 
et, si necessaire, le rapport international norma¬ 
lise est inverse (voir « Warfarine » au chap. 5). II 
faut consulter un cardiologue avant d'arreter 
l'aspirine et le clopidogrel chez les patients a 
faible risque d'hemorragie. 

• Un IPP (omeprazole, 80 mg en bolus IV, suivi 
d'une perfusion de 8 mg/h) est administre aux 
patients a haut risque (score de Rockall > 4) et 
chez qui une endoscopie immediate est 
impossible. 
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Traitement de I'hemorragie digestive haute* 
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N.B. Des causes moins frequentes d'hemorragie digestive haute ne sont pas reprises dans cet arbre decisionnel. 

* Penser a I'angiographie avec embolisation des lesions hemorragiques pour les patients a haut risque chirurgical. 


• Des antibiotiques sont administres aux patients 
suspects d'une rupture de varice (voir chap. 4). 
Chez ces patients, il faut egalement penser a la 
terlipressine. 

Identifier le site de I'hemorragie 

Cela peut etre evident d'apres les antecedents; par 
exemple, un saignement d'un ulcere gastroduode¬ 
nal est suggere par l'ingestion recente d'aspirine 
ou d'AINS ou l'histoire d'un ulcere anterieur. Des 
vomissements precedant l'hematemese suggerent 
un syndrome de Mallory-Weiss (dechirure 
lineaire de la muqueuse a la jonction oesopha- 
gogastrique). Il faut suspecter une rupture de 
varice chez les patients atteints d'une maladie 
hepatique ou chez qui la presence de varices etait 
connue. Apres la reanimation, une endoscopie 
digestive haute doit etre realisee des que possible, 
de preference dans les 24 heures. Une endoscopie 
encore plus urgente est indiquee chez les patients 
atteints de choc, dont le saignement continue ou 


chez qui Ton suspecte la presence de varices, par 
exemple sur la base de signes de maladie hepa¬ 
tique chronique. 

Traitement specifique 

Les varices sont traitees par cerclage ou sclerothe- 
rapie (voir chap. 4). Des ulceres avec des signes de 
haut risque de saignement continu ou recidivant 
(hemorragie active, vaisseau visible, caillot cou- 
vrant l'ulcere) doivent etre traites par hemostase 
endoscopique, qui consiste en l'injection d'adre- 
naline (epinephrine) diluee et coagulation du 
vaisseau par therapie thermique (sonde ther- 
mique ou bipolaire), ou par colmatage vasculaire 
au moyen de clips mecaniques (endoclips). Un IPP 
est administre par voie intraveineuse durant 
72 heures suivant le traitement endoscopique d'un 
ulcere gastroduodenal qui saigne; il reduit le taux 
de rechutes et les besoins transfusionnels. La 
chirurgie est necessaire lorsque le saignement de 
l'ulcere persiste ou s'avere recurrent. 
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Tableau 3.5. Score Rockall pour une hemorragie gastro-intestinale superieure 



Score 0 

Score 1 

Score 2 

Score 3 

Age (annees) 

<60 

60-79 

>80 


Choc 

Non 

Pouls > 100 

Pouls > 100 


Pression arterielle 
systolique > 100 

Pression arterielle systolique 
<100 

Comorbidite 

Aucune 


Insuffisance cardiaque, 
maladie cardiaque 
ischemique, comorbidite 

Insuffisance 
renale ou 
hepatique, 
tout cancer 
dissemine 

Signes 

endoscopiques 

Aucun ou tache noire 


Sang dans le tractus 
gastro-intestinal superieur 


Caillot adherent 

Vaisseau visible ou saignant 

Diagnostic 

Syndrome de Mallory-Weiss: 
pas de lesion visible et pas de 
signe d'hemorragie recente 

Tous les autres 
diagnostics 

Cancer du tractus gastro-intestinal superieur 


Les parametres indiques en gras interviennent dans le calcul d'un score Rockall avant endoscopie - maximum 7. 

Score Rockall final - maximum 11. 

Patients a faible risque (score postendoscopique < 1), 5 % de risque de nouveau saignement, 0 % de risque de mort. 

Patients a haut risque (score postendoscopique 5-11), 11-41 % de risque de mort. 

La mort et la recidive d'hemorragie sont particulierement frequentes chez les patients hospitalises et les patients avec varices. 


Traitement apres l'endoscopie 

En general, les jeunes patients dont l'ulcere 
gastroduodenal a saigne, qui sont par ailleurs 
solides et hemodynamiquement stables et qui 
n'ont pas de signes d'hemorragie recente 
peuvent quitter l'hopital dans les 24 heures 
(score de Rockall postendoscopie < 1). Un trai¬ 
tement eradicateur d’H. pylori est prescrit, et 
son efficacite sera controlee par un test respi- 
ratoire a l'uree ou par le test de l'antigene fecal. 
En cas de therapie antiplaquettaire, il faudra 
evaluer les risques et voir s'il faut la maintenir. 
Si ce traitement est essentiel, il sera poursuivi, 
mais avec un IPR 


Hemorragies digestives basses 

Du sang rouge vif ou altere dans les selles sug- 
gere un saignement dans le colon ou dans l'in- 
testin grele. Des saignements massifs sont rares 
et proviennent en general de la maladie diverti- 
culaire ou dune colite ischemique (tableau 
3.6). Des saignements moderes d'hemorroides 
ou dune fissure anale sont frequents. 


Tableau 3.6. Causes de saignement 
gastro-intestinal inferieur 

Colon 

Hemorroi'des 
Fissure anale 

Tumeurs: benignes et malignes 

Colite : colite ulcereuse, maladie de Crohn, infectieuse, 
ischemique 

Angiodysplasie (formation anormale de vaisseaux 
sanguins) 

Diverticulose 

Intestin grele 

Tumeurs 

Maladie ulcereuse : maladie de Crohn, vasculite, AINS 

Angiodysplasie 

Diverticule de Meckel 

N.B. Un saignement gastro-intestinal superieur aigu massif peut 
se manifester par remission rectale de sang frais, habituellement 
associee a une instability hemodynamique. 

AINS : anti-inflammatoires non steroidiens. 

Soins 

En cas de saignement important, une reanima¬ 
tion avec des fluides par voie intraveineuse ou du 
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sang est necessaire. Le site hemorragique est iden¬ 
tify sur la base des antecedents, de l'examen phy¬ 
sique et notamment d'un toucher rectal et, selon le 
cas, au moyen des examens suivants : 

• une proctoscopie pour rechercher une affection 
anorectale, par exemple des hemorroides; 

• une sigmoidoscopie ou une coloscopie pour dia- 
gnostiquer une maladie inflammatoire intesti- 
nale, des polypes, un cancer du colon, une 
maladie diverticulaire, une colite ischemique ou 
des lesions vasculaires; 

• une angiographie pour detecter une anomalie 
vasculaire, par exemple une angiodysplasie. 

En cas de situation non urgente, un saignement 
rectal rouge vif trouve probablement son origine 
dans Tangle colique gauche; il est mieux examine 
par sigmoidoscopie flexible plutot que par colos¬ 
copie totale. 

Traitement specifique. Les lesions sont traitees 
comme il convient. 


Saignements gastro-intestinaux 
chroniques 

Un saignement gastro-intestinal chronique se 
manifeste par une anemie ferriprive. Tous ces 
patients necessitent des examens de l'appareil gas¬ 
trointestinal, notamment pour exclure une 
tumeur maligne. Seules les femmes de moins de 
50 ans ayant des menstruations et sans symp- 
tomes gastro-intestinaux font exception; chez 
elles, Tanemie est censee etre due a la perte du 
sang menstruel. Les causes de perte de sang chro¬ 
nique sont les memes que celles qui causent une 
hemorragie aigue (voir fig. 3.3 et tableau 3.6). 
Toutefois, des varices oesophagiennes, des ulceres 
duodenaux et la maladie diverticulaire saignent 
rarement de maniere chronique. Un syndrome de 
malabsorption (le plus souvent, la maladie 
coeliaque), une gastrectomie anterieure et, rare¬ 
ment, un apport alimentaire insuffisant sont des 
causes de carence en fer se manifestant aussi par 
une anemie. 

Examens 

Une anemie ferriprive justifie une gastroscopie et 
une coloscopie pratiquees durant une meme ses¬ 
sion endoscopique; une biopsie duodenale distale 


est prelevee pour une detection eventuelle de 
maladie coeliaque. D'autres investigations, gene- 
ralement dans l'ordre repris ci-dessous, ne sont 
indiquees que si Tanemie ne repond pas a Tapport 
de fer ou en cas de douleurs abdominales ou de 
perte de sang visible : 

• transit baryte de Tintestin grele ou IRM (utile, 
en general, uniquement si des symptomes sug- 
gerent une maladie de Crohn); 

• endoscopie par capsule video; 

• Tenteroscopie (poussee ou a double ballon) est 
particulierement utile pour le traitement endos¬ 
copique des lesions vasculaires detectees par 
capsule video; 

• angiographie de l'axe coeliaque et mesenterique; 

• scintigraphie aux globules rouges marques au 
technetium. 

Soins 

La cause de Themorragie est traitee, et du fer est 
administre par voie orale (voir chap. 5) pour trai- 
ter Tanemie. 


Intestin grele 


Le role principal de Tintestin grele est la digestion 
et Tabsorption des nutriments. La vitamine B 12 et 
les sels biliaires ont des recepteurs specifiques 
dans l'ileon terminal, mais d'autres nutriments 
sont absorbes tout au long de Tintestin grele. 

Les signes d'appel dune maladie de Tintestin grele 
sont la diarrhee, la steatorrhee (voir plus haut), des 
douleurs ou genes abdominales et Tanorexie 
entrainant une perte de poids. L'affection peut 
aussi etre decouverte apres une enquete sur une 
carence specifique, par exemple de vitamine B 12 . 
Les deux causes les plus frequentes de maladie de 
Tintestin grele dans les pays developpes sont la 
maladie coeliaque et la maladie de Crohn. Les 
troubles de Tintestin grele causant une malab¬ 
sorption sont presentes au tableau 3.7. En cas de 
suspicion de maladie de Tintestin grele (par 
exemple chez un patient symptomatique ou en cas 
de carence en folate ou B 12 ), les premiers examens 
seront: une serologie coeliaque, un transit baryte 
de Tintestin grele ou une IRM et une biopsie 
intestinale endoscopique. 
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Tableau 3.7. Troubles de I'intestin grele 
causant une malabsorption 

Maladie coeliaque 
Maladie de Crohn 
Dermatite herpetiforme 
Sprue tropicale 
Proliferation bacterienne 
Resection intestinale 
Maladie de Whipple 
Entente radique 

Infection parasitaire, par exemple Giardia intestinalis 


Maladie coeliaque 
(enteropathie au gluten) 

II s'agit dune affection auto-immune, caracteri- 
see par une muqueuse jejunale anormale qui 
s'ameliore lorsque le gluten (contenu dans le ble, 
le seigle et l'orge) est retire de l'alimentation et 
qui rechute lorsque le gluten est reintroduit. 
Parmi les populations d'origine europeenne, 
environ 1 personne sur 100 est atteinte de mala¬ 
die coeliaque, mais la plupart des cas ne sont pas 
diagnostiques. 

Etiopathogenie 

La maladie coeliaque est associee etroitement 
a deux molecules HLA (human leukocyte 
antigen ) de classe II, HLA DQ2 et DQ8. Le 
peptide a-gliadine est la partie toxique du 
gluten. La gliadine resiste aux proteases dans 
la lumiere de I'intestin grele et traverse une 


barriere epitheliale endommagee de I'intestin 
grele (a la suite d'une infection ou eventuelle- 
ment par la gliadine elle-meme); elle est alors 
desaminee par la transglutaminase tissulaire, 
ce qui augmente son immunogenicite. Dans la 
lamina propria, la gliadine est captee par des 
cellules presentatrices d'antigene et presentee 
par les molecules HLA DQ2 et DQ8 aux lym¬ 
phocytes T sensibles au gluten, qui sont ainsi 
actives. La cascade inflammatoire qui en 
resulte et la liberation de mediateurs contri- 
buent a l'atrophie des villosites et a une 
hyperplasie des cryptes, caracteristiques his- 
tologiques typiques de la maladie coeliaque. 
Les lymphocytes intraepitheliaux sont plus 
nombreux, mais leur role pathogene, par rap¬ 
port a celui des lymphocytes de la lamina pro¬ 
pria, est controversy 
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Caracteristiques cliniques 

L'affection, qui peut se manifester a tout age, a 
deux pics de frequence : dans la petite enfance, 
apres le sevrage lors de l'ingestion des premiers 
aliments contenant du gluten, et chez les 
adultes dans la cinquieme decennie. Les symp- 
tomes peuvent etre non specifiques, se limitant 
a de la fatigue et des malaises, ou s'averer 
caracteristiques d'une maladie de I'intestin 
grele (voir ci-dessus). Mais, en general, les 
signes physiques sont peu nombreux et non 
specifiques; ils sont lies a l'anemie ferriprive et 
a des carences nutritionnelles. Ces patients 
sont predisposes aux maladies auto-immunes 
et a l'atopie (tableau 3.8). 


Tableau 3.8. Personnes qui devraient etre soumises au depistage serologique 
de la maladie coeliaque 

Maladie auto-immune 

-Diabete de type 1 

- Maladie de la thyroi'de 
-Maladie hepatique auto-immune 

- Maladie d'Addison 

Syndrome du colon irritable (les symptomes peuvent ressembler a ceux de la maladie coeliaque) 

Osteoporose inexpliquee 

Personne dont un parent au premier degre est atteint (risque multiplie par 10 par rapport a la population generale) 
Trisomie 21 (20 fois plus) 

Syndrome de Turner 

Sterilite et fausses couches a repetition 
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Examens 

• Anticorps seriques. La detection d'anticorps IgA 
contre la transglutaminase (tTG) est tres sen¬ 
sible et specifique. Les faux negatifs surviennent 
en cas de deficit en IgA (2 % des coeliaques); 
c'est alors que le dosage d'anticorps IgG devrait 
etre effectue. Les anticorps IgA anti-endomy- 
sium (EMA) sont moins sensibles. Les tests 
serologiques sont indiques chez les patients 
symptomatiques ou lorsque le risque de maladie 
est accru (tableau 3.8). Les patients dont la sero- 
logie est positive ou chez qui la maladie coeliaque 
est fortement suspectee malgre une serologie 
negative devront subir une biopsie intestinale. 

• Biopsies duodenales distales. De telles biopsies 
(endoscopiques) sont necessaires pour qu'un 
diagnostic definitif puisse etre pose. Les chan- 
gements histologiques sont de gravite variable et 
montrent une augmentation du nombre de lym¬ 
phocytes intraepitheliaux, une hyperplasie des 
cryptes avec des cellules inflammatoires chro- 
niques dans la lamina propria et une atrophie 
des villosites. Cette anomalie s'observe dans 
d'autres affections (par exemple sprue tropicale, 
maladie de Whipple), mais la maladie coeliaque 
est la cause la plus frequente d'atrophie villosi- 
taire subtotale. 

• Hemogramme. Environ 50 % des patients ont 
une anemie legere. La carence en folate est quasi 
systematique; la carence en fer est frequente, 
mais celle en vitamine B 12 est rare. 

• Un examen radiologique de I'intestin grele ou 
une endoscopie par capsule n'est generalement 
effectue que si Ton suspecte une complication, 
par exemple un lymphome. 

• Densitometrie osseuse. Cet examen est indique 
des que le diagnostic a ete pose, en raison du 
risque accru d'osteoporose. Cette technique 
(voir chap. 7) est appelee « absorption biphoto- 
nique a rayons X» ou DXA ( dual energy X-ray 
absorptiometry). 

Soins 

Un regime sans gluten a vie et la correction des 
carences en vitamines constituent les mesures the- 
rapeutiques principales. Un vaccin antipneumo- 
coccique est recommande si la maladie coeliaque 
est associee a une hyposplenie (voir chap. 5). Le 


retablissement et le respect du regime alimentaire 
peuvent etre suivis au moyen des signes cliniques et 
des tests serologiques; la disparition des anticorps 
indique l'efficacite du traitement. Une nouvelle 
biopsie sera reservee aux patients qui ne repondent 
pas ou pour qui le diagnostic reste incertain. 

Complications 

L'incidence de neoplasies, notamment du lym¬ 
phome intestinal a lymphocytes T et du cancer 
de I'intestin grele et de l'oesophage, est accrue, 
mais elle peut etre reduite par le regime sans 
gluten. 

Dermatite herpetiforme 

La dermatite herpetiforme est une eruption syme- 
trique et prurigineuse de vesicules et de croutes a 
la surface des zones d'extension des membres. Des 
depots granulaires d'immunoglobuline (Ig) A 
sont visibles a la jonction dermoepidermique, 
y compris dans les regions sans eruption. Les 
patients sont egalement atteints d'une enteropa- 
thie au gluten, generalement asymptomatique. 
L'etat de la peau reagit a la dapsone, mais un 
regime sans gluten ameliore les deux syndromes, 
l'intestinal et le cutane. 

Sprue tropicale 

C'est un trouble progressif de I'intestin grele qui se 
manifeste par de la diarrhee, de la steatorrhee et 
une anemie megaloblastique. II affecte les resi¬ 
dents ou les visiteurs de zones endemiques dans les 
regions tropicales (Asie, certaines lies des Caraibes, 
Porto Rico, certaines parties d'Amerique du Sud). 
L'etiologie est inconnue, mais probablement infec- 
tieuse. Le diagnostic est fonde sur les signes de 
malabsorption (notamment des matieres grasses 
et de la vitamine B 12 ) et sur une biopsie de la 
muqueuse intestinale qui montre des caracteris- 
tiques similaires, mais non identiques, a celles de 
la maladie coeliaque non traitee. II faut exclure des 
causes infectieuses de diarrhee, en particulier celle 
due a Giardia intestinalis. Le traitement consiste en 
acide folique et tetracycline pendant 3 a 6 mois; les 
carences nutritionnelles eventuelles doivent etre 
corrigees. 
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Proliferation bacterienne 

L'intestin grele superieur est presque sterile. Une 
proliferation bacterienne survient en cas de stase 
du contenu intestinal en raison dune motilite 
anormale, par exemple dans la sclerodermie, ou 
dune anomalie structurelle, par exemple comme 
consequence dune intervention chirurgicale sur 
l'intestin grele ou de la presence d'un diverticule. 

Caracteristiques cliniques 

Les bacteries decomposent les sels biliaires, ce qui 
cause de la diarrhee et/ou de la steatorrhee, et 
metabolisent la vitamine B 12 , ce qui peut entrainer 
une carence. 

Diagnostic 

En cas de forte suspicion, un essai therapeutique 
d'antibiotiques est justifie. Sinon, le diagnostic se 
fait habituellement par un test respiratoire a l'hy- 
drogene dans lequel ce gaz est mesure dans fair 
expire apres prise orale de lactulose. On observe un 
pic precoce de l'hydrogene respiratoire. Le second 
pic, lui, est normal; il reflete en effet le metabo- 
lisme du lactulose par les bacteries coliques. 

Soins 

Si possible, il faut corriger la cause. Sinon, des 
antibiotiques sont presents en alternance, par 
exemple une tetracycline et du metronidazole. 

Resection intestinale 

Les effets de la resection de l'intestin grele dependront 
de l'ampleur et de la zone concernee. La resection de 
l'ileon terminal conduit a une malabsorption: 

• de la vitamine B 12 , entrainant une anemie 
megaloblastique; 

• des sels biliaires, qui debordent dans le colon. 
Cela provoque la secretion d'eau et d'electro- 
lytes et de la diarrhee ainsi qu'une augmentation 
de l'absorption d'oxalate et, done, du risque de 
lithiase renale a base d'oxalate (voir chap. 9). 

Le syndrome de l'intestin court s'observe en cas de 
resection plus etendue, laissant moins de 1 metre 
d'intestin grele. La majorite des cas surviennent 
apres resection en raison de la maladie de Crohn, 


d'ischemie mesenterique, de traumatisme, de vol¬ 
vulus ou de complications chirurgicales. Pour les 
patients chez lesquels la fonction d'absorption est 
insuffisante, la nutrition parenterale est le traite- 
ment principal. La transplantation intestinale est 
pratiquee dans quelques centres. 

La capacite des patients de faire face sans supple¬ 
ment de fluides ou d'elements nutritifs par voie 
intraveineuse depend: 

• de la longueur de l'intestin reseque - la plupart 
des patients avec < 100 cm de jejunum et sans 
colon ont besoin de supplements; 

• du segment intestinal reseque; la resection jeju- 
nale est mieux toleree que l'ileale; 

• du caractere intact du colon, qui absorbe l'eau et 
des electrolytes; 

• de l'etat de l'intestin residuel; ainsi, une resec¬ 
tion a la suite d'un traumatisme sera mieux tole¬ 
ree que celle pratiquee chez des patients atteints 
de maladie de Crohn. 
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Maladie de Whipple 

C'est une maladie rare causee par la bacterie 
Tropheryma whipplei et qui se manifeste par de la 
steatorrhee, des douleurs abdominales, de la 
fievre, des adenopathies, de l'arthrite et des 
troubles neurologiques. Une biopsie de l'intestin 
grele montre des macrophages positifs a la colora¬ 
tion par l'acide periodique de Schiff (PAS) et qui, 
en microscopie electronique, s'averent contenir la 
bacterie responsable. Le traitement consiste en la 
prise de co-trimoxazole pendant 1 an. 


Maladies de l'intestin 

grele diverses 

Tuberculose 

La tuberculose resulte de la reactivation d'une 
maladie primaire causee par Mycobacterium tuber¬ 
culosis (voir chap. 11). Dans les pays developpes, on 
l'observe plus souvent dans les groupes ethniques 
minoritaires ou chez les patients drogues ou immu- 
nodeprimes a la suite d'une infection par le virus de 
l'immunodeficience humaine (VIH). La valve ileo- 
caecale est le site le plus souvent touche. 
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Caracteristiques cliniques 

Douleurs abdominales, diarrhee, anorexie, perte 
de poids et fievre sont les symptomes principaux. 
Une masse peut etre palpable. Le tableau clinique 
peut ressembler a celui de la maladie de Crohn. 

Diagnostic 

• Imagerie. La radiographie thoracique montre 
des signes de tuberculose pulmonaire dans 50 % 
des cas. Un transit baryte de l'intestin grele peut 
montrer des caracteristiques similaires a celles 
de la maladie de Crohn (voir plus loin). 
L'echographie ou la TDM montre un epaississe- 
ment parietal et une adenopathie mesenterique. 

• Histologie et culture de tissu sont souhaitables, 
mais pas toujours possibles. Si la suspicion est 
forte, le traitement doit etre lance. Les echantil- 
lons peuvent etre obtenus par laparoscopie; une 
laparotomie est rarement necessaire. 

Soins 

Le traitement est similaire a celui de la tubercu¬ 
lose pulmonaire (voir chap. 11), mais il doit etre 
poursuivi pendant 1 an. 

Enteropathie exsudative 

Une augmentation de la perte de proteines a tra- 
vers une muqueuse intestinale anormale conduit 
parfois a l'hypoalbuminemie et a l'oedeme. Les 
causes incluent la maladie de Crohn, la maladie 
de Menetrier (epaississement avec elargissement 
des plis gastriques), la maladie coeliaque et les 
troubles lymphatiques, par exemple une 
lymphangiectasie. 

Diverticule de Meckel 

Un diverticule se projette de la paroi de l'ileon a 
environ 60 cm de la valve ileocsecale. Environ 
50 % contiennent de la muqueuse gastrique qui 
secrete de l'acide; un ulcere gastroduodenal peut 
done se former. Les manifestations sont: un sai- 
gnement gastro-intestinal inferieur (voir plus 
haut), une perforation, une inflammation, qui se 
presente comme une appendicite, ou une obstruc¬ 
tion en raison de brides ou dune invagination. Le 
traitement est l'ablation chirurgicale. 


Ischemie intestinale 

L'atherome, une embolie (par exemple en cas de 
fibrillation auriculaire), une vasculite (voir chap. 7) 
ou un choc profond et prolonge peut reduire le flux 
arteriel et causer une ischemie. Celle-ci se manifeste 
de maniere aigue par de fortes douleurs abdomi¬ 
nales, l'examen de l'abdomen etant souvent peu reve- 
lateur. La chirurgie est necessaire pour resequer 
l'intestin gangrene; la mortalite est elevee. L'ischemie 
peut egalement etre chronique et provoquer des dou¬ 
leurs abdominales postprandiales ainsi qu'une perte 
de poids. Le diagnostic se fait par angiographie. 

Tumeurs de l'intestin grele 

Ces tumeurs sont rares et se manifestent par des 
douleurs abdominales, de la diarrhee, de l'ano- 
rexie et une anemie. Les tumeurs carcinoides ont 
des caracteristiques cliniques supplementaires, 
decrites ci-dessous. 

Tumeurs malignes 

L'adenocarcinome represente 50 % des tumeurs 
malignes du grele; son incidence augmente en 
cas de maladie coeliaque et de maladie de Crohn. 
Le lymphome non hodgkinien constitue 15 % des 
tumeurs malignes du grele; il peut deriver des lym¬ 
phocytes B ou T; sa frequence est accrue dans la 
maladie coeliaque. Le traitement est l'exerese chirur¬ 
gicale avec ou sans chimiotherapie et radiotherapie. 

Tumeurs benignes 
de l'intestin grele 

• Le syndrome de Peutz-Jeghers est une affection 
autosomique dominante caracterisee par une 
pigmentation cutaneomuqueuse, autour de la 
bouche ainsi que sur les mains et les pieds, et par 
des polypes gastro-intestinaux hamartomateux. 
Les polypes peuvent se developper n'importe ou 
dans le tractus gastro-intestinal, mais sont plus 
frequents dans l'intestin grele. Ils peuvent sai- 
gner ou causer une invagination intestinale, et 
peuvent devenir cancereux. 

• Les adenomes, les leiomyomes et les lipomes 
sont rares. Ils sont generalement asymptoma- 
tiques et decouverts fortuitement. 

• Polypose adenomateuse familiale (voir tableau 
3.15). 
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Tumeurs carcinoi’des 
Pathologie 

Les tumeurs carcinoides proviennent des cellules 
enterochromaffines intestinales, productrices de 
serotonine. Syndrome carcinoide est le terme 
applique a des symptomes qui sont declenches par 
divers mediateurs que la tumeur libere dans la cir¬ 
culation. Ces facteurs sont : la serotonine 
(5-hydroxytryptamine, 5-HT), des kinines, l'his- 
tamine et des prostaglandines. 

Caracteristiques cliniques 

Les patients atteints de tumeur carcinoide gastro- 
intestinale ne developpent le syndrome carci¬ 
noide que s'ils ont des metastases hepatiques. Les 
produits de la tumeur peuvent alors se deverser 
directement dans la veine hepatique (sans etre 
metabolises par le foie) ainsi que dans la circula¬ 
tion systemique, ou ils causent des rougeurs, une 
respiration sifflante, de la diarrhee, des douleurs 
abdominales, et une fibrose valvulaire cardiaque 
du cote droit, entrainant stenose et regurgitation. 

Examens 

Dans le syndrome carcinoide, l'urine est riche en 
acide 5-hydroxyindoleacetique (5-HIAA), le pro- 
duit de degradation de la serotonine. Une echogra- 
phie du foie confirme la presence de metastases. 

Soins 

Le traitement du syndrome carcinoide est symp- 
tomatique et vise a: 

• l'inhibition des produits de la tumeur avec un 
analogue de la somatostatine, l'octreotide ou 
avec des antagonistes de la 5-HT, par exemple la 
cyproheptadine; 

• la reduction de la masse tumorale par resection 
chirurgicale, embolisation de l'artere hepatique, 
chimiotherapie ou ablation par radiofrequence. 

Maladies inflammatoires 
de l'intestin 

Les maladies inflammatoires intestinales (Mil) 
sont des affections systemiques et chroniques qui 


comprennent : la colite ulcereuse (CU), qui ne 
touche que le colon, la maladie de Crohn (MC), 
qui peut affecter l'ensemble du tractus gastro¬ 
intestinal, et une colite indeterminee, qui a des 
caracteristiques de MC et de CU. 

Epidemiologie 

Les Mil surviennent dans le monde entier, mais 
sont plus frequentes en Europe du Nord, au 
Royaume-Uni et en Amerique du Nord. Elies se 
manifestent generalement au cours de l'adoles- 
cence et dans la vingtaine. Au Royaume-Uni, on 
denombre environ 400 patients atteints de Mil 
pour 100000 habitants. 

Etiologie 

Les Mil sont l'aboutissement de l'interaction de 
trois facteurs essentiels : la predisposition gene- 
tique, l'environnement et la reponse immunitaire. 

Susceptibilite genetique 

• L'association genetique est plus forte pour la MC 
que pour la CU. 

• On observe une agregation familiale de ces 
maladies. 

• Les taux de concordance sont plus eleves chez 
les jumeaux monozygotes (58 % pour la MC) 
que les dizygotes (4 %). 

• On connait des genes de susceptibilite; par 
exemple, des mutations dans le gene CARD15 
(. NOD2 ), situe sur le chromosome 16, predis- 
posent a la MC et aux stenoses de l'intestin grele. 

• L'incidence accrue de l'allele HLA-B27 dans les 
Mil associees a une spondylarthrite ankylosante. 

Environnement 

• Le tabagisme est associe a un risque deux fois 
plus eleve pour la MC. En revanche, le taba¬ 
gisme diminue le risque de CU. 

• En cas de Mil, le stress et la depression peuvent 
precipiter les rechutes. 

• La microflore enterique est alteree et la paroi 
intestinale est contaminee par des bacteries 
adherentes et invasives. 

Reponse immunitaire 

Les Mil sont la consequence d'un dysfonctionne- 
ment du systeme immunitaire de la muqueuse 
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entrainant une reaction anormale aux bacteries 
qui sont presentes dans la lumiere intestinale, 
mais qui peuvent traverser un epithelium fragi- 
lise. Chez l'individu genetiquement predispose, 
les reactions immunitaires sont excessives; les 
lymphocytes T effecteurs, T auxiliaires (Th)l, 
Th2 et Thl7, predominant, en effet, par rapport 
aux lymphocytes T regulateurs. Les cytokines 
inflammatoires, l'interleukine (IL)-12, l'interfe- 
ron (IFN)-y, l'IL-5 et l'IL-17, liberees par ces lym¬ 
phocytes T actives, stimulent les macrophages et 
leur font produire le facteur de necrose tumorale 
(TNF)-a, l'IL-1 et l'IL-6. D'autres cellules (neutro- 
philes, mastocytes et eosinophiles) sont aussi acti- 
vees, ce qui aboutit a une production accrue dune 
grande variete de mediateurs inflammatoires, qui 
provoquent des dommages cellulaires. 

Anatomopathologie 

La MC et la CU ont des caracteristiques cliniques 
et anatomopathologiques qui se chevauchent, 
mais aussi des differences importantes au niveau 
macroscopique et microscopique (tableau 3.9). 

Caracteristiques cliniques 

Maladie de Crohn 

Les symptomes dependent de la localisation des 
lesions digestives; la plus frequente est ileocae- 
cale; c'est le cas chez 40 % des patients. La maladie 
de l'intestin grele provoque des douleurs abdomi- 
nales, souvent avec perte de poids. Moins fre- 
quemment, la maladie de l'ileon terminal se 
manifeste comme un abdomen aigu avec une 
douleur dans la fosse iliaque droite imitant une 
appendicite. La maladie du colon provoque de la 
diarrhee, des saignements et des douleurs liees a 
la defecation. Dans la maladie perianale, il se 
forme des marisques, des fissures, des fistules 
(voir le Glossaire) et des abces. 

Colite ulcereuse 

La colite ulcereuse se manifeste par de la diarrhee, 
contenant souvent du sang et du mucus. Le tableau 
clinique peut etre une diarrhee persistante, une 
alternance de rechutes et de remissions ou une 
colite fulminante (tableau 3.10). Les patients 
atteints de Mil peuvent aussi avoir une ou plu- 
sieurs manifestations extra-intestinales (tableau 
3.11). 


Tableau 3.9. Differences entre maladie 
de Crohn et colite ulcereuse 



Maladie 
de Crohn 

Colite 

ulcereuse 

Macroscopique 

Affecte n'importe 
quelle partie du 
tractus gastro¬ 
intestinal 

Affecte 
uniquement 
le colon 

Maladie orale 
et perianale 

Commence dans 
le rectum et 
s'etend vers le 
haut a des 
degres divers 

Lesions 

discontinues 

Lesions 

continues 

Ulceres profonds 
et fissures dans 
la muqueuse: 
aspect 
pavimenteux 

Muqueuse 
rouge, saigne 
facilement 

Ulceres et 
pseudopolypes 
(regeneration 
muqueuse) dans 
les formes 
graves 

Microscopique 

Inflammation 

transmurale 

Inflammation 
de la muqueuse 

Granulomes 
presents chez 

50 % des patients 

Pas de 
granulomes 

Depletion des 

cellules 

caliciformes 

Abces 

cryptiques 


Examens 

Le but des examens est la distinction entre MC et 
CU, 1'evaluation de l'etendue et de la gravite des 
lesions, l'identification des manifestations extra- 
intestinales et l'exclusion d'autres maladies qui 
peuvent se presenter de fa<;on similaire. 

Tests sanguins 

L'anemie est frequente et peut etre normocytaire, 
caracteristique d'inflammation chronique ou liee 
a une carence en fer, en vitamine B 12 ou en folate. 
Le nombre de plaquettes, la vitesse de sedimenta¬ 
tion (VS) et la proteine C reactive sont souvent 
eleves dans la MC aigue, et l'albumine serique est 
basse dans les formes graves. La biochimie hepa- 
tique peut etre anormale en raison d'une altera¬ 
tion hepatique associee. 
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Tableau 3.10. Signes de gravite de la colite 
ulcereuse 



Benigne 

Grave 

Diarrhee 

sanglante 

< 4 par jour 

> 6 par jour 

Fievre 

Absente 

> 37,5 °C 

Tachycardie 

Absente 

> 90/min 

Vitesse de 
sedimentation 

<20 mm/h 

> 30 mm/h 

Anemie 

Absente 

Hb < 10 g/dl 

Albumine 

serique 

Normale 

< 30 g/l 


Une colite est dite grave quand la diarrhee sanglante 
est associee a I'une des manifestations systemiques. 
La colite moderee se situe entre ces deux definitions. 


Tableau 3.11. Manifestations des maladies 
inflammatoires intestinales en dehors 
du tractus gastro-intestinal 


Yeux 

Uveite, episderite, conjonctivite 

Articulations 

Arthralgie*, arthrite des petites 
articulations, arthrite 
monoarticulaire (genoux et 
chevilles), spondylarthrite 
ankylosante, douleurs dorsales 
inflammatoires 

Peau 

Erytheme noueux, pyoderma 
gangrenosum (ulceration necrosante 
de la peau, generalement au bas des 
jambes) 

Hepatobiliaire 

Steatose hepatique*, cholangite 
sderosante, hepatite chronique, 
cirrhose, calculs biliaires* 

Calculs renaux 

Calculs d'oxalate chez les patients 
atteints d'une maladie de l'intestin 
grele ou apres resection 

Thrombose 

veineuse 



* Toutes, sauf celles marquees par *, sont rares, survenant chez 
moins de 10 % des patients. 


Radiologie et imagerie 

• Une sigmoidoscopie a Vendoscope rigide ou 
flexible fournira le diagnostic de CU ou de MC 
(en cas d'implication du rectum et/ou du colon 
sigmoide). Une biopsie rectale est prelevee pour 
examen histologique et identification de la 
nature de l'inflammation. 


• La coloscopie permet une evaluation precise de 
la gravite de l'inflammation du colon et de l'il- 
eon terminal et le prelevement de biopsies. 

• Par Vimagerie de I'intestin grele, on peut deter¬ 
miner, en cas de MC, le degre d'implication 
de ce segment digestif. Le choix de la techni¬ 
que depend de l'expertise locale et comprend le 
transit baryte et l'enterographie par resonance 
magnetique. L'intestin lese montre une alte¬ 
ration asymetrique de la muqueuse, avec des 
ulcerations profondes et des zones de retre- 
cissement (signe de la ficelle), en general 
confinees a l'ileon. Des zones enflammees 
eparses ( skip lesions ) peuvent etre observees. 
L'endoscopie par capsule est de plus utilisee 
pour la detection d'une la maladie de l'in- 
testin grele; elle est plus sensible qu'un tran¬ 
sit baryte, mais contre-indiquee en cas de 
retrecissement. 
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• La MC perianale est habituellement evaluee 
par IRM et parfois par echographie endoanale. 

• L’ echographie est particulierement utile dans la 
delimitation des abces abdominaux et pelviens, 
et montrera l'intestin epaissi dans les zones 
lesees. La TDM abdominale est egalement utili¬ 
see lorsqu'un abces est suspecte. 

• La simple radiographie abdominale devrait 
etre effectuee chez tous les patients admis a 
l'hopital souffrant de colite aigue grave. Elle 
aide a evaluer l'etendue des lesions coliques 
et peut reveler une dilatation toxique du 
colon. 


• La scintigraphie aux globules blancs radiomar¬ 
ques est une technique sure et non invasive. Elle 
aide a la detection des maladies de l'intestin 
grele et du colon, mais manque de specificite. 


Diagnostic differentiel 

La MC doit etre differenciee des autres causes de 
diarrhee chronique, de malabsorption et de mal¬ 
nutrition. Chez les enfants, elle est une cause de 
petite taille. Les autres causes d'ileite terminale 
sont la tuberculose et l'infection a Yersinia entero- 
colitica, qui provoque une maladie aigue. Une Mil 
qui touche le colon doit etre differenciee des 
autres causes de colite : une infection, une ische- 
mie, une colite radique et une colite microsco- 
pique (voir plus loin). 
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Soins 

Soins medicaux 

Le but du traitement est d'induire et de maintenir 
une remission. Les patients avec une MC et qui sont 
fumeurs devraient etre encourages a arreter en se 
faisant aider adequatement (voir chap. 11). Le traite¬ 
ment des Mil evolue rapidement, et de nouveaux 
medicaments seront probablement disponibles 
dans la prochaine decennie. En general, les traite- 
ments utilises ont a la fois des proprietes anti- 
inflammatoires et immunosuppressives, combinees 
dans certains cas avec une action antibacterienne 
(par exemple le metronidazole). 

Le traitement de la MC depend du site et de la gra¬ 
vite de la maladie, mais aussi de la presence de 
retrecissement ou de fistule : 

• Le 5-ASA oral est moins efficace que dans la CU 
et est utilise uniquement dans les formes 
benignes. II est generalement bien tolere. De 
rares effets secondaires potentiellement graves 
sont une diarrhee sanglante (semblable a une 
colite aigue), le syndrome de Stevens-Johnson, 
une pancreatite aigue et une insuffisance renale. 

• Corticoides : la prednisolone par voie orale 
(40 mg/jour) est prescrite pour une maladie 
moderee a severe. La dose est reduite progressi- 
vement en fonction de la gravite et de la reponse 
du patient, generalement en 8 semaines. Quelques 
patients atteint d'une forme grave necessitent une 
hospitalisation et de 1'hydrocortisone par voie 
intraveineuse. Le budesonide est un cortico'ide 
mal absorbe par voie orale, avec une biodisponi- 
bilite limitee et un effet de premier passage 
important qui, en cas de MC ileocascale, offre 
un benefice therapeutique et une toxicite syste- 
mique reduite. 

• La nutrition enterique liquide avec un regime 
elementaire (preparation liquide d'acides ami¬ 
nes, de glucose et d'acides gras) ou polymerique 
induit une remission dans la MC active. Le 
mode d'action exact n'est pas connu. Ces 
regimes sont desagreables et peuvent devoir etre 
donnes par une sonde nasogastrique. 

• Les medicaments thiopuriniques, comme l'aza- 
thioprine (2,5 mg/kg/jour) ou son metabolite, la 
6-mercaptopurine, 1,5 mg/kg/jour), sont utili¬ 
ses pour maintenir une remission et sont pres¬ 
ents a des patients qui ont besoin de deux ou 
plusieurs cures de corticoides par an. Les princi- 


paux effets secondaires sont la myelosup- 
pression (neutropenie, thrombocytopenie et 
anemie), la pancreatite aigue et les reactions 
allergiques. L'enzyme thiopurine methyltrans- 
ferase (TPMT) est essentielle dans le metabo- 
lisme des thiopurines et l'activite devrait etre 
mesuree sur un echantillon de sang avant le 
debut du traitement. Environ 1 patient sur 300 
n'a pas d'activite TPMT et ne metabolise pas le 
medicament. Ces patients etant a haut risque de 
pancytopenie, le traitement chez eux est contre- 
indique. Environ 10 % des patients ont une acti¬ 
vity TMPT reduite; une dose plus faible du 
medicament est done indiquee (de la moitie a un 
tiers de la posologie habituelle). 

• Le metronidazole est utile dans la MC perianale 
grave du fait de son activite antibacterienne et 
immunosuppressive. 

• Le methotrexate (intramusculaire) est utilise 
chez une minorite de patients atteints de MC 
active et qui resistent a un traitement conven- 
tionnel a base de corticoides. II est egalement 
utilise pour maintenir une remission chez ceux 
qui sont refractaires ou intolerants a 
l'azathioprine/6-mercaptopurine. 

• Les anticorps anti-TNF (infliximab, adalimu- 
mab, certolizumab) sont utilises pour induire 
une remission chez les patients resistant aux 
corticoides/immunosuppresseurs. Ce traite¬ 
ment peut etre administre a intervalles de 
8 semaines pour maintenir une remission. 

Le traitement de la CU depend de la gravite (tableau 
3.10) et de la distribution de la maladie (tableau 
3.12). La prise en charge des cas aigus et graves de 
CU est resumee dans l'encadre 3.2 - Urgence. 

Chirurgie 

Pour la MC et la CU, la chirurgie est indiquee 
dans les circonstances suivantes : 

• echec du traitement medical avec des symp- 
tomes aigus ou chroniques alterant fortement la 
sante; 

• complications (tableau 3.13) ; 

• defaut de croissance chez les enfants malgre un 
traitement medical. 

Les resections sont reduites au minimum en cas 
de MC, car la recidive dans l'intestin restant est 
presque inevitable. Chez certains patients avec 


74 


Chapitre 3. Gastro-enterologie et nutrition 


u 


cd 

=) 


rsj 

on 


cd 

Q 

< 

U 


Traitement d'une colite 
aigue et grave 

Hospitalisation 

► Traitement coordonne entre un gastro- 
enterologue et un praticien specialise en 
chirurgie colorectale 

Examens 

► Hemogramme complet, CRP, biochimie 
hepatique, albumine serique et electrolytes 

► Hemocultures (une septicemie a bacteries 
a Gram negatif peut survenir) 

► Radiographie abdominale a blanc a la 
recherche d'une dilatation du colon (dia- 
metre du colon transverse >5 cm) et des 
Tlots de muqueuse 

► Coprocultures (3x) et recherche de la 
toxine de C. difficile pour exclure une infec¬ 
tion coexistante (ne retardez pas I'adminis- 
tration des corticoides dans I'attente des 
resultats) 

Traitement 

► Arret des medicaments qui peuvent precipi- 
ter une dilatation colique (anticholinergiques, 
antidiarrheiques, medicaments anti- 
inflammatoires non steroTdiens, opioides) 

► Hydrocortisone IV, 100 mg toutes les 
6 heures 

► Correction du desequilibre hydrique et 
electrolytique 

► Heparine de bas poids moleculaire pour 
reduire le risque de thrombose veineuse 

► Envisager la ciclosporine IV (2 mg/kg par 
24 heures) ou I'infliximab si aucune reponse 
apres 4 jours d'hydrocortisone IV. Une colec- 
tomie peut etre necessaire. 

Surveillance 

► Selles : frequence, type et presence de 
sang 

► Signes vitaux, au moins quatre fois par 
jour 

► Hemogrammes quotidiens et radiographie 
abdominale si le cliche d'entree etait 
anormal 


une atteinte de l'intestin grele, la stenose peut etre 
levee par stricturoplastie sans resection. 

Les options chirurgicales dans la CU sont: 

• colectomie avec anastomose ileoanale : Tileon 
terminal est utilise pour former un reservoir 
(une «poche»); le patient est continent et ses 
emissions fecales quotidiennes sont peu fre- 
quentes. La poche peut devenir enflammee 
(«pochite»), conduisant a des diarrhees san- 
glantes, qui sont traitees d'abord par le metroni- 


Tableau 3.12. Traitements principaux utilises 
dans la colite ulcereuse 


Gravite de la 
maladie 

Medicaments 

Indications 

Legere/ 

moderee 

5-ASA oral 

Premiere ligne 
pour une forme 
s'etendant au 
colon gauche, 
et extensive 


5-ASA/ 

corticoides par 
voie rectale 

Pour proctite ou 
proctosigmoidite 


Prednisolone 

orale 

Deuxieme ligne, 
si reponse 
inadequate au 
5-ASA 

Grave 

Prednisolone 

orale 


Grave avec 
manifestations 

Hydrocortisone 

Voir encadre 

3.2 - Urgence 

systemiques 

Ciclosporine 



Infliximab 


Pour maintenir 
une remission 

5-ASA 

La plupart des 
patients 
requierent la 
continuite du 
traitement 


Azathioprine/6- 

mercaptopurine 

Pour les patients 
qui rechutent 
souvent malgre 
I'ASA ou sont 
intolerants a 

I'ASA 


5-ASA: acide aminosalicylique; maladie du colon gauche, 
jusqua Tanglesplenique; proctite, inflammation du rectum. 


dazole. Des probiotiques (micro-organismes 
vivants qui modifient la composition des bacte¬ 
ries enteriques) sont parfois utilises pour preve- 
nir et traiter la pochite; 

• panproctocolectomie avec ileostomie : tout le 
colon et le rectum sont retires et l'ileon est abou- 
che a la paroi abdominale pour former une 
stomie. 


Pronostic 

Les deux maladies sont caracterisees par des pous- 
sees et des remissions. Presque tous les patients 
avec une MC ont une rechute significative sur une 
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Tableau 3.13. Complications des maladies 
intestinales inflammatoires 

Dilatation toxique du colon + perforation 
Formation d'une stenose* 

Formation d'un abces (maladie de Crohn) 

Fistules et fissures (maladie de Crohn)* 

Cancer du colon 

* Une intervention chirurgicale n'est necessaire que si ces 
complications sont symptomatiques et ne repondent pas au 
traitement medical. 

periode de 20 ans. Le pronostic de la CU est 
variable. Seulement 10 % des patients atteints de 
rectite developpent une maladie plus etendue, 
mais en cas de maladie fulminante grave, il y a un 
risque de perforation colique et de mort. 

Cancer en cas de maladie 
inflammatoire intestinale 

Une CU ou une colite de Crohn, lorsqu'elle evolue 
depuis plus de 10 ans et est etendue, est associee a 
un risque accru de cancer colorectal (CCR, risque 
cumulatif de 12 % apres 25 ans). Les patients 
atteints de colite devraient subir une coloscopie 
10 ans apres le diagnostic afin d'evaluer le risque 
de cancer. Les patients a haut risque (colite eten¬ 
due avec une activite moderee/severe, une cholan- 
gite sclerosante primaire ou des antecedents 
familiaux de CCR chez un parent au premier 
degre de < 50 ans) devraient subir une coloscopie 
et plusieurs biopsies coliques (pour recherche de 
dysplasies) un an plus tard. Chez les patients a 
faible risque, la coloscopie peut etre effectuee 3 a 
5 ans plus tard. Une colectomie est recommandee 
si une dysplasie de haut grade est decouverte, de 
meme qu'une surveillance accrue (6 a 12 mois) si 
la dysplasie est de grade bas. 

Colite microscopique 

La muqueuse colique semble normale a l'endosco- 
pie, mais l'examen histologique des biopsies de la 
muqueuse montre une inflammation de la lamina 
propria et une augmentation des lymphocytes 
intraepitheliaux dans la colite lymphocytaire et 
l'epaississement de la couche de collagene sous- 
epitheliale dans la colite collageneuse. La manifes¬ 
tation clinique est le plus souvent une diarrhee 
aqueuse chronique chez une personne d'age 


moyen ou agee. La colite microscopique peut etre 
induite par des medicaments, par exemple des 
AINS, et survient avec une frequence accrue dans 
la maladie coeliaque. Le traitement est d'abord 
symptomatique, avec des medicaments antidiar- 
rheiques comme le loperamide. Le budesonide est 
le traitement de premiere ligne a la fois pour l'in- 
duction et le maintien de la reponse chez les 
patients non controles par un traitement sympto¬ 
matique. Les aminosalicylates, le salicylate de 
bismuth, la colestyramine et des cortico'ides syste- 
miques sont utilises dans les cas resistants. La 
colite microscopique n'evolue pas vers une mala¬ 
die intestinale inflammatoire manifeste. 

Colon et rectum 

Le role principal du colon est l'absorption d'eau et 
d'electrolytes et la propulsion du contenu du 
caecum dans la region anorectale. Environ 9 1 
d'eau contenant des electrolytes sont deverses 
quotidiennement dans le tractus gastro-intestinal, 
en majeure partie sous forme de secretions gastro- 
intestinales (estomac, pancreas, bile, secretion 
intestinale) et provenant, en plus faible quantite, 
de l'alimentation. La plus grande partie est resor- 
bee dans l'intestin grele, et seulement 1,5 1 envi¬ 
ron depasse la valve ileocaecale pour atteindre le 
colon, ou environ 1,351 est normalement absorbe. 

Constipation 

Ce trouble est frequent dans la population gene- 
rale, particulierement chez les personnes agees; il 
est lie a l'immobilite et a une alimentation inade¬ 
quate. Les jeunes femmes en souffrent egalement 
en raison d'un transit colique lent ou d'anomalies 
du plancher pelvien postpartum. La constipation 
est une difficulty de defecation continue, dont on 
peut preciser les particularity : rarete des defeca¬ 
tions (< 3/semaine), intensite de l'effort requis, 
durete des selles emises, sensation d'evacuation 
incomplete et de blocage anorectal. La liste de 
causes possibles est longue (tableau 3.14), mais 
chez de nombreux patients, c'est une perception 
d'anomalie qui ne necessite que des conseils diete- 
tiques et d'explications qui les tranquillisent. 
Chez de nombreux patients, elle fait partie du 
syndrome du colon irritable (voir plus loin). 
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Tableau 3.14. Causes de constipation 

Generates 

Grossesse, apport en fibres insuffisant, immobilite 

Metaboliques/endocriniennes 

Diabete sucre, hypothyroidie, hypercalcemie, porphyrie 

Fonctionnelles 

Syndrome du colon irritable, transit lent idiopathique 

Medicaments 

Opiaces, antimuscariniques, inhibiteurs calciques, par 
exemple le verapamil, antidepresseurs, par exemple les 
tricycliques, le fer 

Neurologiques 

Lesions de la moelle epiniere, maladie de Parkinson 

Psychologiques 

Depression, anorexie, besoin attenue de defequer 

Maladies gastro-intestinales 

Occlusion intestinale (par exemple cancer du colon) et 
pseudo-obstruction 

Affections anales douloureuses, maladie de 
Hirschsprung 

Troubles de defecation 

Prolapsus rectal, dyssynergie du plancher pelvien 
Megarectum, grande rectocele 


Examens 

Apres l'anamnese, l'examen clinique comprend 
un toucher rectal au cours duquel le patient est 
invite a pousser. Un patient atteint d'un trouble de 
defecation a une contraction paradoxale plutot 
qu'un relachement normal du sphincter puborec- 
tal et anal externe, ce qui peut empecher la 
defecation. 

Les tests sanguins de routine, la radiographie et 
l'endoscopie ne sont generalement pas indiques 
dans 1'evaluation des patients souffrant de consti¬ 
pation sans symptomes alarmants. Ceux-ci 
peuvent etre des saignements rectaux, une anemie 
ou l'apparition recente de la constipation chez un 
sujet d'age moyen ou age (> 50 ans), particuliere- 
ment s'il est associe a la sensation d'evacuation 
incomplete. 

Chez quelques patients sans cause sous-jacente 
evidente (constipation idiopathique), il peut etre 
necessaire de verifier si les troubles relevent du 
transit colique ou du processus de defecation. 
Cela peut se faire par administration orale d'un 


marqueur radio-opaque et par etude de la physio¬ 
logic anorectale. 


Soins 


Toute cause sous-jacente devrait etre corrigee. 
Les patients dont le transit est normal ou lent 
sont traites par un regime riche en fibres et beau- 
coup de liquides. Les laxatifs a long terme ne sont 
utilises que dans les cas graves et qui ne repondent 
pas a un regime adequat (voir en fin de chapitre). 
Une grande variete de laxatifs est disponible, 
mais de nombreux patients n'en sont pas satis- 
faits. De nouvelles orientations therapeutiques 
sont les antagonistes des opioldes pour le traite- 
ment de la constipation induite par les opiaces, 
des neurotrophines, des activateurs des canaux 
chlorure, qui stimulent la secretion du liquide 
intestinal, et des agonistes selectifs des recepteurs 
de la serotonine (recepteurs 5-HT4), qui regulent 
la motilite intestinale et la secretion intestinale. 
Quant aux patients atteints de troubles de la defe¬ 
cation, certains doivent etre adresses a un centre 
specialise. 
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Incontinence fecale 

Il s'agit dune emission recurrente et incontrolee 
de flatuosites et/ou de selles. La continence 
depend d'un certain nombre de facteurs, dont les 
fonctions mentales, le volume et la consistance 
des selles, et l'integrite structurelle et fonction- 
nelle des sphincters anaux, du muscle puborectal, 
du nerf pudendal, ainsi que la distensibilite rec- 
tale et la sensation anorectale. Un fecalome est 
une cause frequente d'incontinence fecale chez les 
personnes agees (diarrhee par debordement). Le 
sphincter anal peut etre dechire ou le nerf puden¬ 
dal traumatise a la suite d'un accouchement ou 
dune intervention chirurgicale, par exemple pour 
des hemorroides. La sensation rectale peut etre 
affaiblie en raison d'un diabete, d'une sclerose en 
plaques, de demence ou d'une lesion de la moelle 
epiniere. Une anamnese detaillee et un examen 
clinique avec toucher rectal permettront le dia¬ 
gnostic des causes les plus courantes. Les examens 
comprennent une sigmoidoscopie pour exclure 
une maladie des muqueuses, une imagerie des 
sphincters anaux (endosonographie anale ou IRM), 
la manometrie anorectale (mesure des pressions 
du sphincter anal) et des tests sensoriels par 
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distension rectale par ballonnet pour T evaluation 
de la sensation rectale et la compliance. Le traite- 
ment depend de la cause. 

Maladie diverticulaire 

Les diverticules sont de petites poches formees 
par la muqueuse colique qui se projette a travers la 
paroi musculaire a hauteur de zones fragilisees, 
pres de vaisseaux sanguins. Le terme diverticulose 
designe la presence de ces diverticules. Les selles 
peuvent obstruer le col du diverticule et causer 
ainsi une inflammation ( diverticulite ). La diverti¬ 
culose est frequente, affectant 50 % de la popula¬ 
tion agee de plus de 50 ans. 

Etiologie 

La cause precise de la maladie diverticulaire est 
inconnue, bien qu'elle semble etre liee, dans les 
populations occidentales, a l'alimentation pauvre 
en fibres. L'insuffisance de fibres alimentaires 
conduit a une pression accrue intracolique, ce qui 
provoque une hernie de la muqueuse a hauteur de 
sites parietaux moins resistants. 

Caracteristiques cliniques 

Dans 95 % des cas, la diverticulose est asympto- 
matique et, en general, decouverte fortuitement 
lors d'un lavement baryte ou dune coloscopie, 
examens realises pour d'autres raisons. Les symp- 
tomes sont la consequence d'un retrecissement 
luminal (causant des douleurs et une constipa¬ 
tion), d'un saignement qui peut etre massif, ou de 
diverticulite. Celle-ci se manifeste par de la dou- 
leur dans la fosse iliaque gauche, de la fievre et des 
nausees; elle peut entrainer une perforation 
(conduisant a la formation d'abces ou a une peri- 
tonite), la formation de fistules dans la vessie ou le 
vagin, ou une occlusion intestinale. Une diverti¬ 
culite aigue est diagnostiquee par TDM ou, dans 
certains cas, par echographie. 

Soins 

Les crises aigues sont traitees par des antibio- 
tiques (cephalosporine et metronidazole). La 
chirurgie est rarement indiquee, mais elle peut 
l'etre en cas de complications et de poussees fre- 
quentes de diverticulite. 


Affections diverses 
Megacolon 

Ce terme decrit un certain nombre d'affections 
dans lesquelles le colon est dilate. La cause la plus 
commune est la constipation chronique. D'autres 
causes sont la maladie de Chagas (voir le Glossaire) 
et une affection congenitale, la maladie de 
Hirschsprung (segment rectal aganglionnaire). Le 
traitement est fonde sur les laxatifs, mais la mala¬ 
die de Hirschsprung repond a la resection 
chirurgicale. 

Colite ischemique 

Les arteres mesenteriques superieure et inferieure 
assurent l'apport sanguin au colon. Les parties 
situees dans Tangle gauche et le caecum sont plus 
sensibles a l'ischemie. La colite ischemique, plus 
frequente chez les personnes agees, peut etre liee a 
Tatherosclerose responsable d'occlusion vascu- 
laire. Elle survient egalement dans une popula¬ 
tion plus jeune comme consequence d'une 
thrombophilie (voir chap. 5) ou d'une vasculite 
(voir chap. 7); elle serait aussi favorisee par l'utili- 
sation de certains contraceptifs. Les symptomes 
sont des douleurs abdominales et des saignements 
rectaux, parfois un choc. La sigmoidoscopie est 
souvent normale, a part la presence de sang. Le 
traitement est symptomatique, bien que la chirur¬ 
gie puisse etre necessaire en cas de gangrene, de 
perforation ou de stenose. 

Polypes du colon et syndromes 
de polypose 

Un polype est une croissance anormale de tissus se 
projetant dans la lumiere intestinale a partir de la 
surface normalement plane de la muqueuse. Les 
polypes peuvent etre uniques ou multiples et sont 
generalement asymptomatiques. La plupart des 
polypes dans le colon sont des adenomes, precur- 
seurs de la plupart des cancers colorectaux (CCR). 
D'autres types sont hyperplasiques, inflammatoires 
(chez les patients atteints de Mil) et hamartoma- 
teux; seul ce dernier est potentiellement malin. 

Polypes adenomateux 

Ces tumeurs epitheliales benignes, dont la fre¬ 
quence augmente avec l'age, sont d'etiologie 
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inconnue, bien que des facteurs genetiques et 
environnementaux soient impliques. Les polypes 
produisent rarement des symptomes, bien qu'ils 
puissent saigner et causer une anemie. De grands 
adenomes villeux peuvent occasionnellement etre 
responsables de diarrhee et d'hypokaliemie. Bien 
que la plupart des adenomes ne degenerent pas, 
on les enleve a l'endoscopie afin de reduire le 
risque de developper des CCR. Le risque de trans¬ 
formation maligne d'un polype augmente dans les 
circonstances suivantes: 

• taille > 1 cm; 

• polypes sessiles (base attachee a la paroi colique) 
> polypes pedicules (une tige de muqueuse est 
interposee entre le polype et la paroi du colon); 

• dysplasie severe > dysplasie legere; 

• histologie villositaire > tubulaire; 

• nombre de polypes : multiples > unique. 

Environ 5 % des CCR surviennent sur fond d'un 
syndrome genetique associe a des polypes du 
colon et a un risque accru de cancer du colon 
(tableau 3.15). Aussi, une histoire familiale sug¬ 
gestive d'un de ces syndromes chez un patient 


presentant des symptomes gastro-intestinaux doit 
favoriser le recours aux examens appropries. En 
outre, les tests genetiques peuvent etre utiles chez 
un patient porteur de polypes du colon ou d'un 
cancer lorsque l'un de ces syndromes est soup- 
$onne (par exemple un age au moment du dia¬ 
gnostic < 50 ans, membres de la famille qui sont 
affectes, d'autres cancers associes). 

Cancer colorectal 
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La plupart des cancers colorectaux surviennent 
sporadiquement. Les syndromes familiaux de 
cancer du colon (tableau 3.15) ou de cancers qui 
se developpent sur un fond de colite de longue 
duree (voir plus haut) ne represented qu'un faible 
pourcentage. 


Epidemiologie 

Le CCR est le troisieme cancer le plus courant dans 
le monde entier et la deuxieme cause la plus fre- 
quente de deces par cancer au Royaume-Uni. L'age 
est le plus grand facteur de risque, l'age moyen au 
diagnostic etant de 60 a 65 ans. Les antecedents 


Tableau 3.15. Syndromes familiaux du cancer du colon 


Nom 

Gene(s) mute(s) 

Description 

Risque de cancer 

Cancer colorectal 
hereditaire sans 
polypose ou 
syndrome de Lynch 

Genes de reparation 
des erreurs de 
replication de I'ADN 

Transformation acceleree d'un 
adenome en CCR. Risque accru de 
divers cancers hors du colon; celui de 
I'endometre est le plus frequent 

Plus de la moitie 
developpe un CCR, au 
cours de la quarantaine 

Polypose 
adenomateuse 
familiale (PAF) 

Gene APC 

De nombreux polypes colorectaux 
(> 100) se developpent durant 
I'adolescence 

Risque de 100 % de 
developpement d'un CCR 
chez de jeunes adultes 

Augmentation du risque de tumeurs 
malignes en dehors du colon. Tumeurs 
cerebrales dans la variante PAF de 

Turcot; tumeurs desmoides et osteomes 
craniens dans la variante de Gardner; 
moins de polypes a un age plus avance 
dans la PAF attenuee 

Polypose associee a 
MYH 

Genes de reparation 
par excision de base 

Polypes multiples (> 15) a un age jeune 
(< 50 ans) 

Risque accru de CCR, au 
cours de la quarantaine 

Syndrome de 
Peutz-Jeghers 

STK-11 

Nombreuses taches pigmentees sur les 
levres et la muqueuse buccale. 
Hamartomes et polypes multiples. De 
petits polypes intestinaux peuvent 
saigner, obstruer ou causer une 
invagination 

Risque accru de cancer 
non gastro-intestinal et 
gastro-intestinal (par 
transformation 
adenomateuse des 
polypes) 


Tous sont transmis de maniere autosomique dominante, sauf la polypose associee a MYH. CCR : cancer colorectal. 
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familiaux, a cote de l'age, constituent le facteur de 
risque le plus significatif. En Occident, le risque a 
vie de CCR est de 1 sur 50, mais il passe a 1 sur 
17 chez ceux dont un parent au premier degre a ete 
affecte et augmente fortement dans les syndromes 
de cancer familial (tableau 3.15). Le cancer du colon 
est rare en Afrique et en Asie, principalement en 
raison de differences environnementales. Une ali¬ 
mentation riche en viande et graisse animates et 
pauvre en fibres serait un facteur etiologique. 

Heredite 

Dans les CCR sporadiques, une accumulation 
progressive d'anomalies dans un certain nombre 
de genes qui jouent un role critique dans la 
regulation de la croissance cellulaire entraine le 
developpement d'adenomes qui se transforment 
ensuite en cancers invasifs. Il s'agit notamment de 
l'activation de genes inducteurs de tumeur ou 
oncogenes, par exemple K-ras, et de l'inactivation 
de genes suppresseurs de tumeur. 

Anatomopathologie 

La tumeur envahit directement la paroi intestinale, 
puis gagne des vaisseaux sanguins et lymphatiques 
et se propage dans le foie et les poumons. Le pronos- 
tic des CCR est lie au stade TNM lors du diagnostic 
(tableau 3.16). Des tumeurs synchrones (c'est-a-dire 
plus dune) sont presentes dans 2 % des cas. 

Caracteristiques cliniques 

La plupart des tumeurs se developpent dans la 
partie gauche du colon. Elies provoquent des sai- 
gnements rectaux et une stenose, avec des symp- 
tomes d'obstruction intestinale croissante, 
comme une modification du rythme des defeca¬ 
tions, et des douleurs de type colique. Le carci- 
nome du caecum et du colon ascendant se 
manifeste souvent par une anemie due a une 
carence en fer ou une masse dans la fosse iliaque 
droite. L'examen clinique fournit generalement 
peu d'informations, meme si une masse abdomi- 
nale ou rectale est parfois palpable. Les metastases 
peuvent causer une hepatomegalie. 

Examens 

Le but des examens est de confirmer le diagnostic 
et le stade de la tumeur. 


Tableau 3.16. Stadification TNM du cancer 
du colon 


Stade 

TNM 

Description 

Survie 
a 5 ans 
(%) 

Stade 0 

Tumeur confinee a la 
muqueuse 

>95 

Stade 1 

La tumeur envahit la 
sous-muqueuse (T1) ou la 
musculeuse (T2). Pas 
d'extension ganglionnaire 
(NO) ni de metastase 
a distance (MO) 

80-95 

Stade II 

La tumeur envahit la 
sous-sereuse (T3) ou 
directement d'autres organes 
(T4). Pas d'extension 
ganglionnaire (NO) ni de 
metastase a distance (MO) 

65-85 

Stade Ilia 

T1/T2 et 1-3 ganglions 
regionaux impliques (NI) 

55-65 

Stade lllb 

T3, NI ou T4, NI 

35-42 

Stade lllc 

N'importe quel stade T, 

> 4 ganglions regionaux (N2) 

25-27 

Stade IV 

N'importe quel stade 

T, n'importe quel stade 

N + metastases a distance 

5-7 


• Les examens du colon par coloscopie, colono- 
graphie par TDM ou lavement baryte sont tous 
utilises pour examiner le colon en cas de suspi¬ 
cion de CCR, mais la coloscopie et une biopsie 
des lesions restent la technique de reference. 

• Tests sanguins. Un hemogramme peut reveler 
une anemie, et une biochimie hepatique anor- 
male suggere la presence de metastases dans le 
foie. Le taux serique de l'antigene carcino- 
embryonnaire (CEA) est souvent eleve en cas de 
CCR, mais ce marqueur tumoral est utilise plus 
pour le suivi (une augmentation du taux suggere 
une recidive) que pour le diagnostic. 

• Radiologie. Une TDM du thorax, de l'abdomen 
et du bassin constitue la premiere etape de la 
stadification; elle evalue la propagation locale et 
metastatique de la maladie. La tomographie par 
emission de positons (TEP) est souvent utilisee 
pour 1'evaluation des lesions suspectes trouvees 
en TDM. L'IRM et l'echographie endoanale 
servent a la stadification locale du cancer 
rectal. 
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• La recherche de sang occulte dans les selles est 
appliquee dans les etudes de depistage dans la 
population (voir ci-dessous), mais elle n'a pas de 
valeur diagnostique. 

Soins 

Le traitement est chirurgical, avec resection de la 
tumeur et, si possible, anastomose intestinale 
bout a bout. Pour un cancer rectal situe tres bas, 
une resection abdominoperineale avec colosto- 
mie permanente est necessaire. Une chimiothera- 
pie postoperatoire (adjuvante) augmente la survie 
des patients ayant atteint un stade III et en cas de 
tumeurs selectionnees de stade II. La radiothera- 
pie preoperatoire ameliore la survie chez certains 
patients atteints de cancer rectal, et la radiothera- 
pie peut egalement servir de soin palliatif efficace 
chez les patients ayant une maladie localement 
avancee. Aux patients avec un maximum de deux 
ou trois metastases hepatiques confinees a un seul 
lobe du foie, on peut proposer une resection hepa- 
tique. Les patients avec des metastases non rese- 
cables sont couramment traites par chimiotherapie 
palliative, ce qui augmente la survie mediane et 
ameliore la qualite de vie. 

Pronostic 

Le pronostic est lie au stade atteint par la tumeur 
lors du diagnostic (tableau 3.16). 

Depistage 

Aux personnes a haut risque, par exemple celles 
atteintes du syndrome familial de cancer du colon ou 
ayant un parent au premier degre qui a developpe un 
cancer du colon a un age < 45 ans, il faut proposer 
une coloscopie de depistage. De nombreux pays ont 
desormais des programmes de depistage precoce du 
cancer, qui ameliorent les resultats therapeutiques. 
On prevoit qu'au Royaume-Uni la recherche bisan- 
nuelle de sang fecal (avec coloscopie lorsqu'elle est 
positive) chez les individus de 60 a 69 ans pourrait 
reduire la mortalite par CCR de 16 %. 


Diarrhee 

La diarrhee est une plainte frequente en pratique 
clinique. 


Une diarrhee aigue est generalement due a une 
infection ou a un exces alimentaire. La diarrhee 
du voyageur est decrite au chapitre 2. Des copro¬ 
cultures (pour les oeufs, les parasites et les kystes) 
sont demandees et une sigmoi'doscopie flexible 
avec biopsie du colon est ensuite effectuee, si les 
symptomes persistent et qu'aucun diagnostic n'a 
ete pose. Le traitement symptomatique maintient 
l'hydratation, et des agents antidiarrheiques (voir 
a la fin de ce chapitre) soulagent a court terme, 
alors que des antibiotiques sont reserves a des 
indications specifiques. 

Une diarrhee chronique persiste pendant plus de 
14 jours. Les causes organiques (emission de 
masses fecales >250 g) doivent etre distinguees 
des troubles fonctionnels (defecation frequente de 
selles de petit volume et d'un poids < 250 g, ce qui 
peut habituellement se faire a partir des antece¬ 
dents. Parfois, les marqueurs fecaux de l'inflam- 
mation intestinale sont utilises pour differencier 
les troubles fonctionnels de la maladie organique. 
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Mecanismes de la diarrhee 

Diarrhee osmotique 

De grandes quantites de substances non absor- 
bees et hypertoniques dans la lumiere intestinale 
aspirent le fluide dans l'intestin. La diarrhee est 
interrompue quand le patient arrete de manger ou 
s'il ne consomme plus les produits en cause. La 
diarrhee osmotique peut survenir a la suite : 

• de l'ingestion dune substance non absorbable, 
par exemple un laxatif comme le sulfate de 
magnesium; 

• dune malabsorption generalisee de telle sorte 
que des concentrations elevees de solute (par 
exemple de glucose) restent dans la lumiere; 

• de troubles specifiques responsables de malab¬ 
sorption, par exemple une deficience en 
disaccharidase. 


Diarrhee secretoire 

La secretion intestinale des fluides et des electro¬ 
lytes est profuse et associee a une diminution de 
l'absorption. La diarrhee secretoire continue 
meme si le patient ne mange pas. Les causes sont: 

• les enterotoxines, par exemple d ’Escherichia 
coli, ou la toxine cholerique; 
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• les tumeurs secretrices d'hormones, par 
exemple un VIPome (voir tableau 4.15) ; 

• les sels biliaires (dans le colon) apres une mala- 
die ileale, une resection ou une malabsorption 
idiopathique des acides biliaires; 

• les acides gras (dans le colon) apres resection 
ileale; 

• certains laxatifs. 

Diarrhee inflammatoire 
(destruction des muqueuses) 

Les dommages aux cellules de la muqueuse 
intestinale conduisent a la perte de liquide et de 
sang ainsi qu'a une absorption defectueuse des 
liquides et des electrolytes. Les causes habi- 
tuelles sont infectieuses (par exemple Shigella, 
Salmonella ) et inflammatoires (par exemple CU 
et MC). 

Diarrhees liees a la motilite 

Une motilite anormale augmente plutot la fre¬ 
quence que le volume diarrheique. Les causes sont 
la thyrotoxicose, la neuropathie autonome diabe- 
tique et le syndrome de postvagotomie. 

Prise en charge du patient atteint 
de diarrhee 

Une evaluation de la cause probable de la diarrhee 
est d'abord fondee sur les antecedents. 

• Etape 1 - Determiner si la diarrhee est suscep¬ 
tible d'avoir une base organique ou fonction- 
nelle. L'emission frequente de selles (souvent 
formees) de faible volume suggere une cause 
fonctionnelle; les exceptions sont le cancer du 
colon distal et la proctite, qui sont des causes 
organiques qui se manifestent par la frequence 
des selles, mais des volumes normaux. Les 
symptomes evocateurs dune cause organique 
comprennent des selles liquides et de grand 
volume, une diarrhee nocturne, des selles san- 
glantes, la perte de poids ou un aspect des selles 
suggerant une steatorrhee. 

• Etape 2 - Distinguer les formes liees a une 
malabsorption des diarrhees liees a une inflam¬ 
mation colique. Les causes inflammatoires et 
secretaires coliques (voir ci-dessous) pro- 


voquent generalement l'evacuation de selles 
molles ou liquides. Une diarrhee inflamma¬ 
toire est associee a du sang ou des secretions 
muqueuses. Une malabsorption est souvent 
accompagnee de steatorrhee. 

• Etape 3 - La pesee des selles recueillies durant 
trois jours chez un patient hospitalise est rare- 
ment necessaire, mais elle peut l'etre lorsque la 
differenciation entre maladies intestinales orga¬ 
niques et fonctionnelles est difficile. Parfois, la 
diarrhee est factice; elle est provoquee par l'in- 
gestion subreptice de laxatifs, ou bien le patient 
dilue deliberement les feces par adjonction 
d'eau ou d'urine. 

Examens 

Une diarrhee chronique d'origine vraisembla- 
blement organique necessite toujours des investi¬ 
gations. La figure 3.4 presente la demarche 
diagnostique. L'abus de laxatif, observe habituel- 
lement chez de jeunes femmes, doit etre exclu. Les 
patients qui prennent des purgatifs a base d'an- 
thraquinone, par exemple du sene, developpent 
une pigmentation de la muqueuse colique (mela- 
nose colique) qui peut etre constatee a la sigmo'i- 
doscopie. D'autres laxatifs peuvent etre detectes 
dans les selles ou les urines. Le traitement de la 
diarrhee chronique depend de la cause. 

Troubles fonctionnels 
intestinaux 

Ces divers troubles gastro-intestinaux sont qualifies 
de «fonctionnels» parce que les symptomes sur- 
viennent en l'absence de toute anomalie demon- 
trable de la digestion et de l'absorption des 
nutriments, des fluides et des electrolytes, et aucune 
anomalie structurelle ne peut etre identifiee dans le 
tractus gastro-intestinal. Dans le monde entier, les 
troubles en question sont tres frequents, represen- 
tant jusqu'a 80 % des patients vus en gastro-entero- 
logie. Plutot qu'un diagnostic d'exclusion apres les 
examens habituels (comme le suggere la definition), 
il s'agit souvent d'un diagnostic positif pose chez un 
patient presentant des symptomes evocateurs d'un 
trouble fonctionnel gastro-intestinal (tableau 3.17). 
Il est estime que seulement 25 % des personnes 
atteintes de cette affection se font soigner pour 
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Steatorrhee ou malabsorption 
suggeree par I’analyse sanguine 
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• Les patients souffrant de diarrhee fonctionnelle presumee sur base des antecedents, de 
Page et des resultats normaux des examens (hemogramme, VS, serologie celiaque) sont 
exclus de cet algorithme. 

• De multiples coprocultures sont indiquees chez les patients a haut risque (immunodeprimes, 
voyage recent ou traitement aux antibiotiques), y compris une recherche de pathogenes inhabituels. 

Figure. 3.4. Demarche diagnostique en cas de diarrhee chronique. 

CPRM : cholangiopancreatography par resonance magnetique; HIAA : acide hydroxyindolacetique; TFT : test de 
fonction thyroidienne; VCM : volume globulaire moyen; VS : vitesse de sedimentation. 


Tableau 3.17. Symptdmes gastro-intestinaux 
chroniques evocateurs d'un trouble 
fonctionnel digestif 

Nausees seules 
Vomissements seuls 
Eructations 

Douleurthoracique non liee a I'exercice 
Sensation de plenitude postprandiale 
Ballonnement abdominal 

Gene ou douleur abdominale (fosse iliaque droite ou 
gauche) 

Elimination de mucus par le rectum 

Defecations frequentes avec besoin urgent dans la 
matinee 


celle-ci, et les etudes suggerent que ceux qui 
cherchent les soins sont plus susceptibles d'avoir des 
problemes comportementaux et psychiatriques que 
ceux qui ne le font pas. 


Une motilite intestinale alteree, une hypersensibi- 
lite viscerale (seuil de douleur abaisse lors de la 
distension rectale par un ballonnet), des facteurs 
psychosociaux, un desequilibre dans les neuro- 
transmetteurs et des infections gastro-intesti- 
nales seraient impliques dans le developpement 
de troubles fonctionnels intestinaux. Un traite¬ 
ment antidepresseur a faible dose, par exemple 
l'amitriptyline, 10 mg par jour, est frequemment 
prescrit, si les traitements symptomatiques ini- 
tiaux n'apportent pas d'amelioration. Void 
quelques-uns des troubles fonctionnels gastro- 
intestinaux les plus frequents. 

• Des troubles fonctionnels cesophagiens sur- 
viennent en l'absence de dysphagie, de reflux 
gastro-oesophagien pathologique ou d'un autre 
trouble oesophagien. Ils comprennent notam- 
ment une sensation de boule dans la gorge per¬ 
sistant entre les repas, des regurgitations et des 
douleurs thoraciques medianes. Parfois, ces 
symptomes vont repondre aux antiacides a 
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haute dose ou a des antidepresseurs, par exemple 
l'amitriptyline ou le citalopram. 

• Dyspepsie fonctionnelle. Les symptomes com- 
muns sont des douleurs epigastriques ou de 
l'inconfort, une satiete precoce, des ballonne- 
ments et des nausees. Les symptomes sont par- 
fois semblables a ceux de l'ulcere gastroduodenal. 
Des examens complementaires sont habituelle- 
ment inutiles chez les plus jeunes (<55 ans), 
mais l'endoscopie est souvent necessaire chez les 
personnes agees ou chez celles qui presentent 
des «symptomes d'alarme» (pour la prise en 
charge de la dyspepsie, voir plus haut dans ce 
chapitre). II faut rassurer le patient et l'inciter a 
des changements de mode de vie : reduire l'ap- 
port de graisse, cesser de fumer, reduire la 
consommation de cafe et d'alcool. Un IPP peut 
aider certains patients souffrant de douleurs 
epigastriques. Des agents prokinetiques, par 
exemple le metoclopramide et la domperidone, 
sont parfois utiles, en particulier chez ceux qui 
se plaignent de sensation de plenitude et de bal- 
lonnement. L'eradication d’H. pylori est utile 
chez certains patients. 

• Le syndrome du colon irritable (SCI) se mani- 
feste en general par des crampes abdominales 
soulagees par la defecation ou l'evacuation de 
flatuosites, des modifications dans le rythme 
des defecations, une sensation d'evacuation 
incomplete et un ballonnement abdominal. Des 
sous-types de SCI peuvent etre identifies selon 
les modalites de la defecation : SCI avec consti¬ 
pation, SCI avec diarrhee et SCI mixte avec une 
alternance de diarrhee et de constipation. Chez 
d'autres patients souffrant du SCI, les princi- 
paux symptomes sont soit une diarrhee sans 
douleur (selles formees suivies de selles molles 
surtout le matin), soit des douleurs abdominales 
sans modification du mode de defecation. 

Les symptomes sont plus frequents chez les 
femmes que chez les hommes, et revolution de 
l'affection esthabituellementlongue. Typiquement, 
le patient semble en bonne sante. L'examen est 
habituellement normal, bien que la sigmo'idosco- 
pie et l'insufflation d'air puissent reproduire la 
douleur. En cas d'augmentation de la frequence 
des defecations, une biopsie rectale doit etre reali- 
see afin d'exclure une MIL Le choix des examens 
depend de chaque patient. Les jeunes patients avec 
des symptomes classiques n'ont besoin que de 


simples tests sanguins (hemogramme, proteine C 
reactive et serologie coeliaque) servant a la detec¬ 
tion d'autres maladies gastro-intestinales qui se 
manifestent de la meme fa^on, par exemple une 
Mil ou une maladie coeliaque. L'apparition des 
symptomes chez un patient age (> 50 ans) devrait 
etre approfondie, par exemple par une coloscopie, 
pour exclure d'autres pathologies. La selection des 
examens pour un patient se plaignant de constipa¬ 
tion ou de diarrhee est abordee plus haut. Dans la 
prise en charge de tels patients, il faut d'abord ras¬ 
surer et les interroger sur leur hygiene de vie et leur 
alimentation. Le traitement initial est symptoma- 
tique; il est fonde sur des supplements de fibres 
solubles pour la constipation, par exemple ispa- 
ghula brou, ou des medicaments antidiarrheiques, 
par exemple loperamide, afin de reduire la fre¬ 
quence des selles. Des relaxants musculaires lisses, 
comme l'huile de menthe et la mebeverine, sont 
utiles chez certains patients souffrant de douleurs 
abdominales. Le traitement de deuxieme ligne est 
une faible dose d'amitriptyline ou de citalopram. 
Les interventions psychologiques (hypnotherapie, 
therapie cognitivo-comportementale et psycho- 
therapie) peuvent etre necessaires pour les patients 
aux symptomes resistants. 


Abdomen aigu 


Cette section traite des affections abdominales 
aigues qui necessitent une hospitalisation dans les 
quelques heures suivant l'apparition de leur dou¬ 
leur. La plupart des patients sont admis dans un 
service de chirurgie, et certains devront subir une 
laparotomie. Les affections medicales qui se pre¬ 
sentent comme un abdomen aigu sont notam- 
ment une crise d'acidocetose diabetique, un 
infarctus du myocarde et une pneumonie. Un SCI 
peut se manifester parfois par une douleur abdo- 
minale forte et aigue. La rupture d'un anevrisme 
aortique abdominal peut susciter des symptomes 
semblables a ceux d'une colique nephretique et 
doit etre envisagee chez des patients de plus de 
50 ans se plaignant de violentes coliques. 
L'ischemie mesenterique est facilement mecon- 
nue; il faut y penser chez un patient souffrant de 
douleurs abdominales et d'amaigrissement. En 
cas d'abdomen aigu, on commence les examens, 
en general, par de simples radiographies: les unes 
de l'abdomen et les autres du thorax en position 
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debout. Cependant, les techniques d'imagerie les 
plus utiles sont l'echographie, pour le diagnostic 
de cholangite, de cholecystite, d'appendicite ou de 
troubles gynecologiques, et la TDM, afin de loca- 
liser et d'identifier la cause de l'obstruction intes- 
tinale, d'une colique nephretique ou dune 
pancreatite aigue. 

Antecedents 

L'anamnese doit porter notamment sur des symp- 
tomes gynecologiques, comme un ecoulement 
vaginal ou la date des dernieres regies, ainsi 
qu'urinaires; ceux-ci orientent souvent vers la 
cause de la douleur. 

• L 'apparition de la douleur peut etre soudaine ou 
progressive. Une apparition soudaine suggere la 
perforation d'un viscere (par exemple un ulcere 
duodenal), la rupture d'un organe (par exemple 
un anevrisme de l'aorte) ou une torsion (par 
exemple d'un kyste de l'ovaire). La douleur de la 
pancreatite aigue commence souvent brutale- 
ment. Chez les femmes, des douleurs dans le has 
ventre peuvent provenir d'une grossesse extra- 
uterine rompue, d'une torsion ou rupture d'un 
kyste ovarien ou d'une salpingite aigue. 

• Le site et l'irradiation de la douleur peuvent orien- 
ter les recherches. En general, une douleur abdo- 
minale superieure est produite par des affections 
soit des visceres abdominaux superieurs - par 
exemple une cholecystite aigue, une pancreatite 
aigue -, soit de l'estomac et du duodenum. La 
douleur de l'occlusion intestinale se situe souvent 
au centre de l'abdomen. Une cause frequente de 
douleur aigue dans la fosse iliaque droite est une 
appendicite aigue. La douleur de la pancreatite 
aigue, d'une rupture d'anevrisme aortique ou 
d'une maladie des voies renales irradie souvent 
vers l'arriere. 

• La douleur peut etre intermittente ou continue. 
Une douleur qui se manifeste sous forme de 
coliques, c'est-a-dire qui dure quelques minutes 
puis disparait pour reapparaitre apres quelques 
minutes ou une demi-heure, est caracteristique 
de l'obstruction mecanique d'un viscere creux, 
par exemple un calcul ureteral ou une occlusion 
intestinale (tableau 3.18). D'autres symptomes 
d'occlusion intestinale, qui peuvent etre pre¬ 
sents ou non, sont une distension abdominale, 
des vomissements et un arret complet du transit 


Tableau 3.18. Quelques causes mecaniques 
destruction intestinale 

Obstruction de I'intestin grele 

Adherences (80 % chez les adultes) 

Hernies 

Maladie de Crohn 
Intussusception 
Obstruction due a un cancer 
Obstruction colique 
Carcinome du colon 
Volvulus du sigmoide 
Diverticulose 
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intestinal, c'est-a-dire l'incapacite d'evacuer des 
selles ou des flatuosites. La douleur biliaire, pre- 
cedemment appelee a tort« colique » biliaire, est 
la consequence de l'obstruction de la vesicule 
biliaire ou des voies biliaires et ne se manifeste 
pas sous forme de colique, mais generalement 
sous forme d'une douleur constante dans la par- 
tie superieure de l'abdomen. 

• Une douleur continue, c'est-a-dire sans periodes 
de soulagement complet, survient dans de nom- 
breuses affections abdominales. 

Examen clinique 

• Un choc (paleur, extremites froides, tachycar- 
die, hypotension) suggere la rupture d'un 
organe, par exemple d'un anevrisme aortique ou 
d'une grossesse extra-uterine. II survient egale- 
ment dans les stades ulterieurs d'une peritonite 
generalisee resultant d'une perforation de l'in- 
testin (voir ci-dessous). 

• La fievre est courante dans des affections 
inflammatoires aigues. 

• Les signes de peritonite sont la sensibilite, la 
reaction de defense (contraction involontaire 
des muscles abdominaux lors de la palpation de 
l'abdomen) et la rigidite a la palpation. Les 
bruits intestinaux sont absents en cas de perito¬ 
nite generalisee. 

• Une occlusion intestinale mecanique produit 
une distension et des bruits intestinaux hydro- 
aeriques. Une hernie etranglee peut produire 
une obstruction, et les orifices herniaires doivent 
toujours etre examines. 
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• Un toucher rectal et pelvien doit etre realise 
chez la plupart des patients avec un abdomen 
aigu. 

Examens complementaires 

• Tests sanguins. Le nombre de globules blancs 
est eleve dans les affections inflammatoires. 
L'amylase serique est elevee dans tout abdomen 
aigu, mais des taux superieurs a cinq fois la nor- 
male indiquent une pancreatite aigue. 

• Une analyse d'urine peut montrer des signes 
d'infection ou de sang en cas de colique nephre- 
tique. Un test de grossesse s'impose chez les 
femmes en age de procreer. 

• Imagerie. En cas de viscere perfore, une radio- 
graphie thoracique en position debout peut 
montrer de fair sous le diaphragme, mais son 
absence n'exclut pas une perforation. En cas 
d'obstruction, une simple radiographie abdo- 
minale montre des anses intestinales dilatees et 
des niveaux liquidiens. Une echographie est 
utile pour le diagnostic de cholecystite aigue, 
d'angiocholite, d'appendicite et des affections 
gynecologiques comme la rupture d'un kyste 
ovarien ou dune grossesse extra-uterine. Une 
TDM spiralee est la technique la plus precise en 
cas d'abdomen aigu, mais est generalement 
reservee aux patients dont les resultats echogra- 
phiques sont peu concluants ou negatifs. 

• Chirurgie. Une laparoscopie ou une laparotomie 
peut etre necessaire en fonction du diagnostic. 

Appendicite aigue 

L'appendicite aigue survient lorsque la lumiere 
de l'appendice est obstruee par un fecalithe. 

Epidemiologie 

L'appendicite aigue affecte tous les groupes d'age, 
mais elle est rare chez les tres jeunes et les tres 
vieux. 

Caracteristiques cliniques 

Le tableau clinique typique est l'apparition dune 
douleur abdominale centrale, qui se localise alors 
dans la fosse iliaque droite (FID); elle est accom- 
pagnee d'anorexie, parfois de vomissements et de 
diarrhee. Le patient est fievreux, et a la palpation, 


la FID est sensible et se defend en raison d'une 
peritonite localisee. En cas d'abces de l'appendice, 
une masse sensible peut etre palpable. 

Examens 

Le nombre de globules blancs, la proteine C reac¬ 
tive et la VS sont augmentes, mais ces resultats ne 
sont pas specifiques. L'echographie peut montrer 
une inflammation de l'appendice, eventuellement 
une masse appendiculaire. La TDM est tres sen¬ 
sible et specifique, et a reduit de 90 % la resection 
d'appendices histologiquement normaux. 

Diagnostic differentiel 

Une lymphadenite mesenterique non specifique, 
une ileite terminale due a la maladie de Crohn ou 
a une infection a Yersinia, une salpingite aigue 
chez les femmes, un diverticule de Meckel 
enflamme et une maladie intestinale fonction- 
nelle peuvent simuler une appendicite aigue. 

Soins 

Le traitement est l'ablation de l'appendice par 
chirurgie ouverte ou laparoscopique. Une masse 
appendiculaire est traitee de fa^on conservatrice, 
d'abord avec des liquides intraveineux et des anti- 
biotiques et, plus tard, par appendicectomie. 

Complications 

Les complications sont causees par la gangrene et 
la perforation, conduisant a la formation d'abces 
localise ou d'une peritonite generalisee. 

Peritonite aigue 

Une peritonite localisee se produit avec toutes les 
affections inflammatoires aigues du tractus gas¬ 
trointestinal, et le traitement depend de l'affec- 
tion sous-jacente, par exemple une appendicite 
aigue ou une cholecystite aigue. 

Une peritonite generalisee survient a la suite de la 
rupture d'un viscere abdominal, par exemple la 
perforation d'un ulcere duodenal ou d'une appen¬ 
dicite. Une douleur abdominale localisee se mani- 
feste soudainement et se generalise rapidement. 
Le patient est choque et se tient calme, car tout 
mouvement aggrave la douleur. Une radiographie 
abdominale simple peut montrer de Fair sous le 
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diaphragme; le taux d'amylase serique doit etre 
controle afin d'exclure une pancreatite aigue. 

Occlusion intestinale 


- une dialyse peritoneale chronique; 

- spontanee (par exemple associee a une ascite 
cirrhotique); 

- tuberculeuse. 


L'occlusion intestinale est soit mecanique, soit 
fonctionnelle. 

Mecanique (tableau 3.18) 

L'intestin au-dessus du niveau de l'obstruction est 
dilate, avec une secretion accrue de liquide dans la 
lumiere. Le patient se plaint de coliques abdomi- 
nales, de vomissement (surtout en cas destruc¬ 
tion de l'intestin grele plutot que celle du gros 
intestin) et de constipation absolue (surtout en cas 
d'obstruction du gros intestin plutot que celle de 
l'intestin grele). A l'examen, on constate une dis¬ 
tension et des bruits intestinaux hydroaeriques. 
Une occlusion de l'intestin grele peut etre traitee 
efficacement par un traitement conservateur, 
c'est-a-dire une aspiration nasogastrique et une 
hydratation par fluides intraveineux. Une occlu¬ 
sion colique est traitee chirurgicalement. 

Fonctionnelle 

Un ileus paralytique survient souvent durant la 
phase postoperatoire d'une peritonite ou d'une 
chirurgie abdominale majeure, ou comme com¬ 
plication d'un traitement aux opiaces (pseudo¬ 
obstruction colique aigue, syndrome d'Ogilvie). II 
peut etre cause egalement lors de lesions des nerfs 
ou des muscles intestinaux. Contrairement a une 
obstruction mecanique, l'ileus paralytique est 
souvent non douloureux, mais les bruits intesti¬ 
naux peuvent etre diminues. Une radiographie a 
blanc de l'abdomen montre l'intestin rempli de 
gaz. Le traitement est conservateur. 


Peritoine 

La cavite peritoneale est un sac ferme borde par 
un mesothelium. Elle contient un peu de liquide 
pour permettre au contenu abdominal de se 
deplacer librement. Les affections qui touchent le 
peritoine peuvent etre liees a: 

• une infection (peritonite): 

- secondaire a une maladie intestinale, par 
exemple l'appendicite, une perforation; 


• un cancer: 


- des metastases, par exemple a partir de l'ovaire; 

- un mesotheliome primaire; 

• une vasculite : une connectivite. 


3 


Nutrition 

Besoins alimentaires 

La nourriture est necessaire pour fournir l'energie 
a l'organisme. Les besoins quotidiens moyens 
(tableau 3.19) d'une femme d'age moyen au 
Royaume-Uni est de 8100 kj (1940 kcal), et pour 
un homme, de 10 600 kj (2550 kcal). Les glucides 
interviennent pour 50 %, les matieres grasses 
pour 35 %, les proteines pour 15 % et l'alcool pour 
± 5 %. Les besoins energetiques augmentent pen¬ 
dant les periodes de croissance rapide, comme 
l'adolescence, la grossesse et l'allaitement, ainsi 
qu'en cas de septicemie. 

Le poids corporel est maintenu a un niveau de 
reference par un equilibre precis des apports et des 
depenses energetiques totales, c'est-a-dire la 
somme du taux metabolique au repos ou de base, 
de l'activite physique et de l'effet thermique des 
aliments consommes. Le gain de poids est presque 
toujours du uniquement a une augmentation de 
l'apport energetique qui excede les depenses 
totales. Parfois, le gain de poids est lie a une dimi¬ 
nution des depenses energetiques, par exemple en 
cas d'hypothyroidie, ou a la suite d'une retention 
liquidienne, par exemple en cas d'insuffisance car- 
diaque ou d'ascite. Par ailleurs, la perte de poids 


Tableau 3.19. Besoins en proteine, energie et 
en eau d'adulte normal ou hypercatabolique 


Etat 

metabolique 

Besoins nutritionnels 

Normal 

Hypercatabolique 

Proteine (g/kg) 

1 

2-3 

Azote (g/kg) 

0,17 

0,3-0,45 

Energie (kcal/kg) 

25-30 

35-50 

Eau (ml/kg) 

30-35 

30-35 
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liee au cancer et aux maladies chroniques est due a 
une reduction de l'apport d'energie secondaire a 
une perte d'appetit (anorexie). Dans un certain 
nombre d'affections, telles qu'une septicemie ou 
un traumatisme grave, les besoins energetiques 
augmentent (hypercatabolisme ou hypermetabo- 
lisme), ce qui se traduit par un bilan energetique 
negatif, si l'apport energetique n'est pas augmente. 

Une alimentation equilibree exige egalement des 
quantites suffisantes de vitamines et de mineraux. 
Dans le monde occidental, les carences en 
vitamines sont rares, sauf dans des cas particu¬ 
lars, par exemple chez les personnes alcooliques 
et les patients atteints de maladie intestinale, qui 
peuvent avoir des carences vitaminiques mul¬ 
tiples, egalement chez les patients atteints dune 
maladie du foie ou des voies biliaires, qui sont 
sensibles a une carence en vitamines liposolubles 
(A, D, E, K). Les carences en vitamines B, de ribo- 
flavine et de biotine, sont rares dans tous les 
groupes de patients et ne seront pas decrites plus 
avant. Une carence alimentaire en vitamine B, 

o 

(pyridoxine, pyridoxal et pyridoxamine) est aussi 
extremement rare, mais des medicaments (par 
exemple l'isoniazide et la penicillamine) qui inte- 
ragissent avec le pyridoxal phosphate peuvent 
causer une carence en B g et une polyneuropathie. 
Les carences en vitamine B 12 et en folate sont 
decrites au chapitre 5, et celle en vitamine D au 
chapitre 7. 

Soutien nutritionnel 

Lorsque des patients sont hospitalises, leur etat 
nutritionnel doit etre evalue a l'admission et 
durant leur sejour. Les recommandations 
actuelles sont les suivantes. 

• Des questions simples doivent etre posees aux 
patients sur une perte de poids recente, leur 
poids habituel et s'ils mangent moins que 
d'habitude. 

• Leur poids et leur taille doivent etre enregistres, 
et l'indice de masse corporelle (IMC) calcule 
(poids [kg]/taille [m] 2 ). Les IMC normaux vont 
de 20 a 25 kg/m 2 pour les hommes et de 19 a 
24 kg/m 2 pour les femmes. 

Une certaine forme de supplement nutritionnel 
est necessaire chez les patients qui ne peuvent pas 


manger, ne devraient pas manger, ne mangeront 
pas ou ne peuvent manger suffisamment. II est 
necessaire de fournir un soutien nutritionnel 
pour: 

• tous les patients severement malnutris a leur 
admission; la malnutrition severe est indiquee 
par un IMC inferieur a 15 kg/m 2 ; 

• les patients moderement malnutris (IMC de 15 a 
19 kg/m 2 ) qui, en raison de leur maladie phy¬ 
sique, ne pourront manger pendant 3 a 5 jours; 

• les patients nourris normalement qui ne pour¬ 
ront manger durant 7 a 10 jours. 

La nutrition enterique est moins chere, est plus 
physiologique et a moins de complications que la 
nutrition parenterale (intraveineuse), et devrait 
etre utilisee si le tractus gastro-intestinal fonc- 
tionne normalement. Avec la nutrition enterique 
et parenterale, un regime alimentaire complet, 
compose de lipides, de glucides, de proteines, de 
vitamines, de mineraux et d'oligoelements, peut 
satisfaire les besoins nutritionnels de la personne 
(tableau 3.17). Idealement, ce soutien nutritionnel 
artificiel devrait etre supervisee par une equipe 
specialist multidisciplinaire. 

Nutrition enterique 

Les aliments peuvent etre donnes par: 

• labouche; 

• une sonde nasogastrique de petit calibre pour 
une nutrition enterique a court terme; 

• une gastrostomie endoscopique percutanee 
(GEP), qui est indiquee pour les patients qui 
ont besoin dune alimentation durant plus de 
2 semaines; 

• une jejunostomie percutanee, un tube etant 
insere directement dans le jejunum, par endos- 
copie ou laparotomie. 

On recourt en general a un regime polymerique a 
base de proteines entieres, de glucides et de lipides; 
parfois, un regime elementaire compose d'acides 
amines, du glucose et d'acides gras est administre 
aux patients atteints de MC (voir plus haut). 

Nutrition parenterale totale (NPT) 

Un catheter insere dans une veine peripherique 
ou dans la veine sous-claviere sert a la nutrition 
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parenterale. Un catheter central ne peut etre place 
que par des cliniciens experimentes dans des 
conditions strides d'asepsie et dans un environ- 
nement sterile. Le risque d'infection est reduit si 
ces catheters sont utilises uniquement a des fins 
d'alimentation et non pour l'administration de 
medicaments ou de sang. Les lignes peripheriques 
ne sont habituellement utilisees que pendant 
environ 5 jours et ne servent que lorsque l'alimen- 
tation n'est requise que durant une courte periode. 
Les lignes centrales peuvent etre maintenues 
durant des mois, voire des annees. Le tableau 3.20 
reprend la liste des complications potentielles de 
laNPT. 

Surveillance de la nutrition 
artificielle 

Les patients recevant un soutien nutritionnel 
doivent etre peses deux fois par semaine et un 
examen clinique est necessaire afin de detecter 
d'eventuels signes de surcharge ou de depletion 
liquidienne. Chez les patients recevant un soutien 
nutritionnel a l'hopital, il faut doser quotidienne- 
ment l'uree, les electrolytes et le glucose dans le 
sang. Une mesure plus frequente de la glycemie 
capillaire est indiquee chez les patients qui com- 
mencent une NPT. La biochimie du foie, la calce- 
mie et la phosphatemie doivent etre controlees 
deux fois par semaine. Le magnesium, le zinc et 
l'azote (voir ci-dessous) sont doses toutes les 
semaines. La frequence des controles biochi- 
miques est ajustee en fonction de l'etat clinique et 
metabolique du patient. 

Il est necessaire d'administrer 40 a 50 g de pro¬ 
teines par 24 heures pour maintenir lequilibre 
azote, qui represente lequilibre entre la degrada¬ 
tion et la synthese des proteines. L'objectif de tout 
regime est de parvenir a un equilibre positif 
d'azote, qui peut habituellement etre obtenu en 

Tableau 3.20. Complications d'une nutrition 
parenterale totale 

Liees au catheter: septicemie, thrombose, embolie et 

pneumothorax 

Metaboliques, par exemple hyperglycemie, 

hypercalcemie 

Troubles electrolytiques 

Troubles hepatiques 


donnant 3 a 5 g d'azote en exces de la quantite cata- 
bolisee. La quantite de proteines necessaire pour 
maintenir lequilibre azote chez un individu parti- 
culier peut etre calculee a partir de la perte d'azote 
urinaire, en utilisant la formule : 

Perte de N2 (g \ 24 h) = 

uree urinaire (mmol \ 24 h) x 0,028 + 2 

Azote urinaire x 6,25 = 

grammes de proteines requises (la plupart des 
proteines contiennent environ 16 % d’ azote) 

La plupart des patients ont besoin d'environ 12 g 
d'azote par 24 heures, mais les patients hypercata- 
boliques requierent plus, environ 15 g/jour. 

Syndrome de realimentation 

Le syndrome de realimentation survient dans les 
premiers jours de realimentation par voie orale, 
enterique ou parenterale. Il est meconnu, alors 
qu'il peut etre mortel. Il implique un deplace¬ 
ment de l'utilisation des graisses comme source 
d'energie lors de la privation a l'utilisation des 
glucides comme source d'energie lors de la reali¬ 
mentation. Avec l'introduction de la nutrition 
artificielle et des glucides, la liberation d'insuline 
est augmentee, ce qui provoque un passage intra- 
cellulaire rapide de phosphate, magnesium et 
potassium, aboutissant a une hypophosphate- 
mie, une hypomagnesemie et une hypokaliemie. 
Le phosphate fait partie integrante de la machi- 
nerie cellulaire. Sa carence entraine un dysfonc- 
tionnement organique generalise (faiblesse 
musculaire, rhabdomyolyse, insuffisance car- 
diaque, deficit immunitaire, anemie hemoly- 
tique, thrombopenie, coma, hallucinations et 
convulsions). La carence en thiamine peut etre 
precipitee. Les patients a risque du syndrome de 
realimentation sont ceux qui ont un poids insuf- 
fisant, par exemple a la suite d'anorexie mentale 
ou d'alcoolisme, ou qui ont maigri recemment et 
rapidement (5 % au cours du mois precedent); 
c'est le cas des patients ayant subi un traitement 
pour obesite morbide. Ces patients a risque dev- 
raient recevoir des doses elevees de vitamine B 
et vitamine C, par exemple Pabrinex®, 1 paire 
d'ampoules deux fois par jour, pendant 5 a 
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7 jours avant le debut de l'alimentation, et com- 
mencer a se nourrir en ne consommant que 25 a 
50 % des besoins caloriques estimes, avec aug¬ 
mentation progressive de 100 calories par jour. 
Durant la premiere semaine, il faut controler 
quotidiennement les taux seriques de phosphate, 
magnesium, calcium, potassium, d'uree et de 
creatinine, ainsi que le poids corporel, et detecter 
une eventuelle surcharge liquidienne afin de 
pouvoir corriger toute carence electrolytique. 

Troubles du poids corporel 

Obesite 

L'obesite est un exces de graisse corporelle contri- 
buant a des comorbidites. Elle est frequente dans 
les pays developpes, et le devient dans les pays en 
developpement. Un IMC de 30 kg/m 2 , ou plus, est 
une reference communement utilisee pour definir 
l'obesite. On parle de surpoids lorsque 1'IMC est 
de 25 a 30 kg/m 2 ; il est associe a un risque legere- 
ment accru des complications identifiers chez les 
patients obeses (voir ci-dessous). Chez presque 
tous les sujets obeses, le gain de poids est la conse¬ 
quence d'un apport energetique accru, la depense 
energetique etant normale, voire augmentee. 
Dans un certain nombre d'affections, dont l'hy- 
pothyroidie est la plus frequente, le gain de poids 
est du, au moins en partie, a une diminution de 
depense energetique. Les patients obeses courent 
un risque de mort prematuree, principalement a 
la suite de diabete, de cardiopathie ischemique et 
de maladie cerebrovasculaire. L'obesite expose 
aussi a un risque accru d'hypertension, d'hyperli- 
pidemie, d'apnee obstructive du sommeil, d'arth- 
rose des genoux et des hanches, de steatose 
hepatique, de lithiase biliaire et de cancer. Une 
reduction de l'apport calorique et une augmenta¬ 
tion de l'activite physique font perdre de poids, 
mais respecter ces deux consignes s'avere en pra¬ 
tique difficile. Les regimes alimentaires les plus 
courants permettent un apport energetique quoti- 
dien de 4200 kj (1000 kcal) qui, chez une femme 
d'age moyen, se traduirait par un deficit energe¬ 
tique quotidien (apport versus depenses) d'envi- 
ron 4200 kj. Une semaine de regime se traduirait 
par un deficit d'energie totale de 25 a 29 MJ (6000 
a 7000 kcal) et par une perte de poids d'environ 
1 kg. Une perte de 10 % du poids corporel (soit 


10 kg chez une personne de 100 kg) s'accompagne 
d'une diminution de la pression arterielle, du 
risque de diabete et de la mortalite. Un traitement 
medicamenteux comme l'orlistat, un inhibiteur 
de la lipase pancreatique et done de la digestion 
des graisses, est parfois prescrit aux patients gra- 
vement obeses. Apres l'echec d'un traitement 
medical conventionnel, un traitement chirurgical 
peut etre envisage pour certains patients atteints 
d'obesite morbide (IMC > 40 kg/m 2 ) ou pour ceux 
dont 1'IMC depasse 35 kg/m 2 et qui souffrent de 
complications liees a l'obesite. Les techniques uti¬ 
lises sont restrictives, telles que l'anneau gas- 
trique, qui restreint la capacite d'ingerer, ou une 
derivation intestinale, qui reduit la capacite d'ab- 
sorber les elements nutritifs. 

Anorexie mentale 

L'anorexie mentale est une maladie psycholo- 
gique, affectant principalement les jeunes femmes 
et qui se caracterise par une perte de poids impor- 
tante (IMC < 17,5 kg/m 2 ), par une peur intense de 
prendre du poids, par une image corporelle defor- 
mee et par de l'amenorrhee. Les patients souffrant 
d'anorexie mentale controlent leur poids soit en 
s'abstenant de nourriture, soit en se faisant vomir 
(boulimie); cela peut aboutir a des troubles de 
denutrition. Le traitement est difficile et le plus 
souvent confie a une unite specialisee dans les 
troubles alimentaires. 

Medicaments 

Medicaments pour la dyspepsie 
et l'ulcere gastroduodenal 

Antiacides 
Mode d'action 

L'effet principal est la neutralisation de l'acide gas- 
trique. Les antiacides contenant de l'alginate fer¬ 
ment un «radeau» qui flotte a la surface du 
contenu gastrique, reduisant ainsi le reflux et pro- 
tegeant la muqueuse gastro-oesophagienne. 

Indications 

Les antiacides visent surtout le soulagement 
symptomatique de la dyspepsie, du reflux gastro- 
oesophagien et de l'ulcere gastroduodenal. Ils ne 
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conviennent pas au traitement de l'ulcere gastro¬ 
duodenal, qui repond surtout aux medicaments 
antisecretoires (voir ci-dessous). 

Preparations et posologie 

Hydroxyde d'aluminium. Comprimes : 500 mg; 
gelules (Alu-Cap ®) 475 mg. 

1-2 comprimes a macher ou 1 gelule quatre fois 
par jour et au coucher, ou selon les besoins. 

Melange a base de trisilicate de magnesium. 

Suspension orale, 5 % de chaque composant : trisi¬ 
licate de magnesium, carbonate de magnesium 
leger et bicarbonate de sodium. 

10-20 ml dans l'eau trois fois par jour ou selon les 
besoins. 

Co-magaldrox (Mucogel®). Suspension. Melange 
d'hydroxyde d'hydroxyde d'aluminium 220 mg, 
et de magnesium 195 mg/5 ml. 

10-20 ml 20-60 minutes apres les repas et au cou¬ 
cher, ou selon les besoins. 

Antiacide contenant de l'alginate. Comprimes, 
suspension. Gaviscon® Advance contient du 
bicarbonate de potassium et de l'alginate de 
sodium. 

1-2 comprimes maches ou 10-20 ml quatre fois 
par jour apres les repas et au coucher. 

Effets secondaires 

Les antiacides contenant du magnesium tendent a 
etre laxatifs, alors que ceux a base d'aluminium 
peuvent constiper; les antiacides contenant les 
deux attenuent ces effets sur le colon. 

Precautions/contre-indications 

Les antiacides peuvent interferer avec l'absorp- 
tion d'autres medicaments et, en general, ceux- 
ci doivent etre pris au moins 1 heure avant ou 
apres chaque dose d'un antiacide. Certaines 
preparations sont riches en sodium, par 
exemple le melange de trisilicate de magne¬ 
sium (6,3 mmol/10 ml) et le Gaviscon® Advance 
(4,6 mmol/10 ml; 2,25 mmol/comprime), ce 
qui doit etre pris en compte lorsque les patients 
suivent un regime sans ajout de sel (maladie 
cardiaque, renale ou hepatique). L'hydroxyde 
d'aluminium est contre-indique dans l'hypo- 
phosphatemie. Les antiacides constipants (ceux 
contenant de l'aluminium) doivent etre evites 
en cas de maladie hepatique. 


Antagonistes des recepteurs H2 

Mode d'action 

Ces agents reduisent la secretion d'acide gastrique 
par blocage des recepteurs H2 de l'histamine. 


Indications 


Le RGO, les ulceres gastriques et duodenaux 
benins, la prevention des lesions gastroduodenales 
chez les patients necessitant des soins intensifs, la 
prevention des ulceres duodenaux provoques par 
les AINS et, a dose elevee, la prevention des ulceres 
gastriques. Cependant, pour toutes ces indica¬ 
tions, les IPP sont plus efficaces et les plus couram- 
ment utilises en pratique clinique. 
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Preparations et posologie 

Ranitidine 

Comprimes : 150 mg, 300 mg; sirop a 75 mg/5 ml; 

injection (Zantac®) 25 mg/ml. 

• Voie orale 

- Ulcere gastrique et duodenal, 150 mg deux fois 
par jour ou 300 mg le soir pendant 4-8 semaines. 

- RGO: 150 mg deux fois par jour ou 300 mg le soir, 
150 mg quatre fois par jour dans les cas graves 
pouvant aller jusqu'a 12 semaines. Reduire a la 
plus faible dose possible afin de soulager les 
symptomes au cours du traitement d'entretien. 

- Ulcere associe aux AINS : 150 mg deux fois 
par jour ou 300 mg le soir; 300 mg deux fois 
par jour peuvent etre presents afin d'augmen- 
ter le taux de guerison. 

- Prophylaxie des ulceres gastroduodenaux 
induits par les AINS, 300 mg deux fois par jour. 

• Voie IV : 50 mg dilues dans 20 ml et adminis- 
tres durant au moins 2 minutes toutes les 
6-8 heures ou en perfusion de 25 mg/h pendant 
2 heures, repetee toutes les 6-8 heures. 


Cimetidine 

Comprimes : 200 mg, 400 mg, 800 mg; sirop 

200 mg/5 ml. 

• Voie orale 

- RGO : 400 mg quatre fois par jour pendant 
4-8 semaines; reduire jusqu'a la plus faible dose 
possible pour le traitement d'entretien. 

- Ulcere gastroduodenal: 400 mg deux fois par jour 
ou 800 mg le soir pendant au moins 4 semaines, 
8 semaines pour un ulcere associe aux AINS. 
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Effets secondaires 

Diarrhee, alteration de la biochimie hepatique, 
cephalees, vertiges, eruption cutanee. Rarement, 
d'autres effets secondaires (voir RCP). 

Precautions/contre-indications 

La cimetidine retarde le metabolisme oxydatif des 
medicaments dans le foie en se liant au cytochrome 
P450 des microsomes. Elle devrait etre evitee chez 
les patients stabilises sous warfarine, phenytoine et 
theophylline (ou aminophylline); d'autres interac¬ 
tions reprises dans le RCP peuvent avoir moins de 
pertinence clinique. 

Inhibiteurs de la pompe a protons 
Mode d'action 

Les IPP inhibent la secretion d'acide gastrique 
en bloquant le systeme enzymatique hydrogene/ 
potassium-adenosine triphosphate (la «pompe a 
protons ») de la cellule parietale gastrique. 

Indications 

RGO; ulceres gastroduodenaux; prevention des 
ulceres gastroduodenaux induits par les AINS, en 
combinaison avec des antibacteriens pour l'eradi- 
cation d’H. pylori; par voie intraveineuse et apres 
traitement endoscopique pour reduire les recidives 
d'hemorragie chez des patients dont les ulceres 
gastroduodenaux ont tendance a saigner; inhi¬ 
bition de l'acide gastrique dans des affections 
hypersecretoires, par exemple un gastrinome; 
prevention des ulceres gastroduodenaux chez les 
patients gravement malades; prophylaxie de Inspi¬ 
ration d'acide pendant une anesthesie generale; 
dyspepsie. 

Preparations et posologie 

Omeprazole 

Gelules et comprimes: 10 mg, 20 mg, 40 mg; corn- 
primes dispersibles : 10 mg, 20 mg, 40 mg; perfu¬ 
sion intraveineuse tflacon de 40 mg. 

• RGO : 20-40 mg une fois par jour pendant 
4-8 semaines, entretien 10-20 mg une fois 
par jour. 

• Guerison des ulceres gastroduodenaux (non 
associes a H. pylori) : 20 mg par jour pendant 
4 semaines. 

• Prevention des ulceres provoques par les AINS : 
20 mg par jour. 


• Eradication d’H. pylori (en association avec des 
antibacteriens) : 20 mg deux fois par jour pen¬ 
dant 1 semaine. 

• Par injection IV en cas de saignement des ulceres 
gastroduodenaux : 80 mg pendant 5 minutes, 
puis 8 mg/h (1 flacon dilue dans 100 ml de chlo- 
rure de sodium a 0,9 % ou 5 % de glucose). 

• Gastrinome : 60 mg une fois par jour, doses 
habituelles de 20-120 mg par jour. 

• Reduction de l'acide gastrique pendant une 
anesthesie generale : 40 mg le soir puis 40 mg 
2-6 heures avant l'intervention. 

Lansoprazole 

Gelules: 15 mg, 30 mg; comprimes orodispersibles: 
15 mg, 30 mg. 

• RGO : 30 mg une fois par jour pendant 4-8 
semaines, entretien 15-30 mg une fois par jour. 

• Guerison des ulceres gastroduodenaux (non lies 
a H. pylori ): 30 mg par jour pendant 4 semaines. 

• Prevention des ulceres provoques par les AINS : 
15-30 mg par jour. 

• Eradication d’H. pylori (en association avec des 
antibacteriens) : 20 mg deux fois par jour pen¬ 
dant une semaine. 

• Gastrinome : 60 mg une fois par jour, doses 
habituelles de 30-20 mg par jour. 

Effets secondaires 

Troubles gastro-intestinaux (diarrhee, nausees, 
vomissements), dysfonctionnement hepatique, 
reactions d'hypersensibilite, cephalees, reactions 
cutanees, augmentation du risque d'infections gas- 
tro-intestinales (dues a la reduction de l'acidite 
gastrique). Rarement, lesions renales aigues et, en 
raison de l'absorption intestinale reduite, carence 
en vitamine B 12 , calcium (conduisant a une frac¬ 
ture de hanche) et magnesium. 

Precautions/contre-indications 

L'omeprazole et l'esomeprazole inhibent de fa<;on 
competitive l'isoenzyme CYP2C19 (qui metabolise 
le clopidogrel en son metabolite actif) et peut 
reduire la capacite du clopidogrel d'inhiber l'agre- 
gation plaquettaire. L'omeprazole peut diminuer 
l'effet de la warfarine, de la phenytoine et du diaze¬ 
pam. Le lansoprazole peut augmenter l'effet de la 
warfarine, de la phenytoine et de la theophylline. II 
faut reduire la dose en cas de maladie grave du foie. 
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Constipation 

Le traitement de la constipation passe d'abord par 
des changements du mode de vie, les medicaments 
servant de therapie de deuxieme ligne. II peut etre 
necessaire d'utiliser une combinaison de deux 
types de laxatifs, par exemple un stimulant et un 
agent amollissant les selles. Tous les laxatifs sont 
contre-indiques en cas d'obstruction intestinale, 
de perforation, d'ileus paralytique et de maladie 
inflammatoire intestinale grave comme une MC et 
une CU. 

Laxatifs de lest 
Mode d'action 

Absorption de l'eau et augmentation de la masse 
fecale, ce qui stimule le peristaltisme. 

Indications 

Traitement de la constipation liee a un transit lent, 
dune diverticulose, du syndrome du colon irri¬ 
table et, pour les patients avec une colostomie, 
augmentation du volume des selles. 

Preparations et posologie 

Le son de ble non transforme fait partie des laxa¬ 
tifs de lest les plus efficaces; les patients peuvent 
l'ajouter aux repas, par exemple a des cereales 
(2-6 cuilleres a soupe par jour). 

Ispaghula brou 

Granules: sachet de 3,5 g. 

1 sachet ou 2 cuillerees de 5 ml dans l'eau, deux 
fois par jour apres les repas. 

Methycellulose 

Comprimes: 500 mg. 

3-6 comprimes deux fois par jour avec au moins 
300 ml de liquide. 

Sterculia 

Granules: sachets de 7g. 

1-2 sachets ou 1-2 cuilleres de 5 ml tassees avec 
beaucoup de liquide une fois ou deux fois par jour 
apres les repas. 

Effets secondaires 

Flatulences, distension abdominale. 


Precautions/contre-indications 

Maintenir un apport hydrique suffisant pour eviter 
l'impaction fecale; contre-indications (voir ci-dessus). 

Laxatifs stimulants 
Mode d'action 

Augmentation de l'activite motrice colique. 

Indications 

Traitement court de la constipation. 

Preparations et posologie 

Bisacodyl 

Comprimes: 5 mg; Suppositoires : 10 mg. 

• Voie orale: 5-10 mg le soir, augmenter parfois a 
15-20 mg. 

• Voie rectale : suppositoires, 10 mg le matin. 

Docusate sodique 

Gelules : 100 mg; solution : 50 mg/5 ml; microlave¬ 
ment: 120 mgdans un sachet de 10gen dose unique. 

• Voie orale : 500 mg par jour en deux a trois 
doses fractionnees. 

• Voie rectale: unite de 10 g par jour. 

Glycerol (glycerine) 

Suppositoires: 700 mg de glycerol. 

1 suppositoire humidifie avec de l'eau avant 
utilisation. 

Sene 

Comprimes: 7,5 mg; sirop: 7,5 mg/5 ml. 

2-4 comprimes, 10-20 ml de sirop le soir. 

Effets secondaires 

Crampes abdominales, diarrhee et hypokaliemie. 

Precautions/contre-indications 

Contre-indications (voir ci-dessus). 

Laxatifs osmotiques 
Mode d'action 

Attirent ou retiennent l'eau dans la lumiere intesti¬ 
nale, amollissent les selles et ameliorent l'evacuation. 

Indications 

Traitement de la constipation. Le lactulose est utilise 
dans le traitement de l'encephalopathie hepatique. 
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Des lavements au phosphate sont utilises pour eva- 
cuer les intestins avant des examens radiologiques, 
une sigmoidoscopie flexible ou une intervention 
chirurgicale. 

Preparations et posologie 

Lactulose 

Solution: 3,1-3,7g/'5 ml. 

Au debut, 15 ml deux fois par jour; encephalopa- 
thie hepatique : 30-50 ml trois fois par jour, dose 
ajustee pour produire deux a trois selles molles 
par jour. 

Macrogols (polyethylene glycol) 

Movicof (polyethylene glycol «3350» avec des 
electrolytes). 

1-3 sachets par jour en doses fractionnees; 
chaque sachet dissous dans 125 ml d'eau. Pour les 
petites doses, Movicol-Half® est egalement 
disponible. 

Sels de magnesium 

Melange d'hydroxyde de magnesium et de sulfate 
de magnesium (sels d'Epsom). 

30-45 ml en cas de besoin de l'hydroxyde de 
magnesium. 5-10 g de sulfate de magnesium dans 
un verre d'eau tiede avant le petit dejeuner. 

Phosphate (voie rectale) 

Fleef lavement pret a I'usage tflacon de 133 ml. 

Un lavement insere 30 minutes avant l'evacuation 
necessaire. 

Citrate de sodium (voie rectale) 

Micralax Micro-enema ®; 5 ml. 

Un lavement selon les besoins. 

Effets secondaires 

Distension abdominale, coliques, nausees, irrita¬ 
tion locale apres lavement au phosphate. 

Precautions/contre-indications 

Contre-indications (voir ci-dessus). Ils peuvent 
aussi causer des perturbations electrolytiques. A 
utiliser avec prudence chez les insuffisants hepa- 
tiques et renaux. Bien que les ions magnesium 
soient mal absorbes, ils le sont legerement, comme 
tous les ions osmotiques, ce qui peut etre une 
cause de complication chez des patients dont la 
fonction renale est anormale. 


Solutions servant 
au lavage colique 
Indications 

Ces solutions sont necessaires avant une chirurgie 
colique, une coloscopie ou un examen radiologique 
pour que l'intestin soit libre de matieres solides. Cette 
preparation n'est pas un traitement de la constipa¬ 
tion. Le lavage colique est couple a un regime pauvre 
en residus durant au moins 3 jours avant la 
manoeuvre, un apport abondant d'eau ou d'autres 
liquides clairs et a l'arret de l'ingestion de tous les ali¬ 
ments solides le jour avant l'operation. Toutes les 
solutions de lavage sont contre-indiquees en cas 
d'obstruction intestinale, de perforation de l'intestin 
ou de colite severe et le Moviprep® est contre-indique 
en cas de deficit en glucose-6-phosphate. 

Mode d'action 

Variable selon le produit. 

Preparations et posologie 

Citramag® 

Carbonate de magnesium 11,57g et acide citrique 
17,79 g!'sachet. 

1 sachet a 8 heures et 1 sachet entre 14 et 16 heures 
le jour avant la manoeuvre. 

Fleet Phospho-Soda® 

Dihydrogenophosphate de sodium dihydrate 24,4 g, 
phosphate disodique dodecahydrate 10,8 g/45 ml. 

45 ml dilue avec 120 ml d'eau (demi-verre), puis un 
verre plein d'eau. Pour les manoeuvres ayant lieu le 
matin, la premiere dose doit etre prise a 7 heures et 
la deuxieme dose a 19 heures le jour avant la pro¬ 
cedure. Pour les procedures de l'apres-midi, la pre¬ 
miere dose doit etre prise a 19 heures la veille et la 
deuxieme dose a 7 heures le jour de la manoeuvre. 

Klean-Prep® 

Macrogol «3350» (polyethylene glycol «3350» avec 
des electrolytes). 

2 sachets dilues dans 21 d'eau, 250 ml etant bus rapi- 
dement toutes les 10-15 minutes. 2 sachets le soir 
avant l'examen, et 2 sachets le matin de l'examen. 

Moviprep® 

Sachet A contenant du macrogol «3350» (polye¬ 
thylene glycol «3350») avec des electrolytes et 
sachet B contenant de Vacide ascorbique 4,7get de 
I'ascorbate de sodium 5,9 g. 
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Diluer les sachets A et B dans 11 d'eau. Boire 21 de 
solution reconstitute le soir avant la manoeuvre 
ou 11 la veille et 11 tot le matin de la manoeuvre. 

Picolax® 

Picosulfate de sodium 10 mg/sachet avec du citrate 
de magnesium. 

Meme posologie que celle de Citramag®. 

Effets secondaires 

Nausees, vomissements, crampes abdominales. 
Parfois, deshydratation et hypotension, troubles 
electrolytiques. 


migraine; sinon, ils pourraient retarder le dia¬ 
gnostic. Si un traitement antiemetique est indi- 
que, le medicament est choisi en fonction de 
l'etiologie des vomissements. La dexamethasone 
(voir la fin du chap. 14) a des effets antiemetiques 
et est administree pour eviter les vomissements 
causes par les chimiotherapies anticance- 
reuses. Elle a des effets additifs lorsqu'elle est 
administree avec de fortes doses de metoclo- 
pramide ou avec un antagoniste des recepteurs 
5-HT3, comme l'ondansetron. Le mode d'ac- 
tion de la dexamethasone comme antieme¬ 
tique est inconnu, mais pourrait impliquer la 
reduction de la synthese des prostaglandines. 
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Diarrhee 

La plupart des diarrhees aigues sont infectieuses 
et guerissent sans traitement. Des sels de rehydra- 
tation orale (Dioralyte®), 1 sachet apres chaque 
defecation de selles modes, sont souvent utilises, 
en particulier chez les personnes agees et les 
enfants. Des agents antidiarrheiques soulagent les 
symptomes de la diarrhee aigue, mais ne sont pas 
recommandes en routine. Des agents antidiar¬ 
rheiques, comme le loperamide, sont parfois utili¬ 
ses dans le traitement de la diarrhee chronique. 

Chlorhydrate de loperamide 

Gelules ou comprimes: 2 mg. 

Mode d'action 

Agent antimotilite. 

Indications 

Traitement symptomatique de la diarrhee aigue; 
de la diarrhee chronique chez l'adulte. 

Effets secondaires 

Constipation, crampes abdominales, vertiges. 

Precautions/contre-indications 

Colite ulcereuse ou diarrhee infectieuse associee a 
des selles contenant du sang. 

Nausees et vomissements 


Antihistaminiques 

Indications 

Mai des transports, vomissements induits par un 
medicament, troubles vestibulaires, tels que ver¬ 
tiges et acouphenes. 

Mode d'action 

Antagoniste competitif des recepteurs histami- 
niques HI. 

Preparations et posologie 

Cyclizine 

Valoid® comprimes: 50 mg; injection 50 mg/ml. 

• Voie orale: 50 mg jusqu'a trois fois par jour. 

• Injection IM/IV: 50 mg trois fois par jour. 

Promethazine 

Phenergari 8 comprimes : 10 mg, 25 mg; elixir : 
5 mg/ml; injection: 25 mg/ml. 

• Voie orale : pour la prevention du mal des 
transports, 20-25 mg (au coucher, le soir avant 
le voyage). 

. IM/IV : 25-50 mg. 

Effets secondaires 

Somnolence, effets antimuscariniques (retention 
urinaire, secheresse buccale, vision brouillee), 
palpitations, arythmies et eruptions cutanees. 


Les antiemetiques ne doivent etre prescrits que 
lorsque la cause des vomissements est connue, 
par exemple en cours de chimiotherapie, apres 
une intervention chirurgicale, contre le mal des 
transports, au debut de la grossesse ou en cas de 


Precautions/contre-indications 

Attention a l'hypertrophie prostatique, a la reten¬ 
tion urinaire, au glaucome et a l'obstruction pyloro- 
duodenale (en raison des effets antimuscariniques). 
Interactions medicamenteuses - voir le RCP. 
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Phenothiazines 
Mode d'action 

Antagonistes de la dopamine. Activite sur le sys- 
teme nerveux central (SNC) par blocage de la zone 
chemoreceptrice du quatrieme ventricule. De 
nombreux medicaments produisent des vomisse- 
ments par action sur cette zone. 

Indications 

Les phenothiazines sont utilisees pour la prophy- 
laxie et le traitement des nausees et vomissements 
associes a une maladie neoplasique diffuse, a une 
maladie des rayons et aux vomissements causes 
par des substances comme des anesthesiques 
generaux, des opioides et des agents cytotoxiques. 
La chlorpromazine provoque plus de sedation et 
est generalement reservee aux nausees et vomisse¬ 
ments des maladies en phase terminale. 

Preparations et posologie 
Chlorhydrate de chlorpromazine 

Comprimes : 25 mg, 50 mg, 100 mg; solution : 
25 mg/5 ml, 100 mg/5 ml; injection : 25 mg/ml; 
suppositoires: 25 mg et 100 mg. 

• Voie orale: 10-25 mg toutes les 4-6 heures. 

• IM : 25 mg puis 25-50 mg toutes les 3-4 heures. 

• Voie rectale : suppositoires : 100 mg toutes les 
6-8 heures. 

Prochlorperazine 

Comprimes 5 mg; Stemetir comprimes et supposi¬ 
toires : 5 mg; sirop: 5 mg/ml; injection: 12,5 mg/ml. 

• Voie orale : 20 mg au debut, puis 10 mg apres 
2 heures; prevention : 5-10 mg deux a trois fois 
par jour. 

• IM : 12,5 mg puis, si necessaire, une dose orale 
apres 6 heures. 

Effets secondaires 

Voir les antipsychotiques (chap. 17). 

Precautions/contre-indications 

Voir les antipsychotiques (chap. 17). 

Domperidone et metoclopramide 
Mode d'action 

Bloquent les recepteurs de la dopamine et inhibent 
la stimulation dopaminergique de la zone chemo¬ 
receptrice du SNC. 


Indications 

La domperidone est particulierement utilisee en 
postoperatoire contre les nausees et vomissements 
et aussi contre le reflux gastro-oesophagien et la 
dyspepsie. Le metoclopramide est particuliere¬ 
ment indique contre les nausees et vomissements 
associes aux cytotoxiques ou a la radiotherapie. 

Preparations et posologie 

Metoclopramide 

Comprimes : 10 mg; sirop : 5 mg/ml; injection : 
5 mg/ml. 

• Voie orale/IM/IV (plus de 1-2 minutes): 10 mg 
trois fois par jour. 

Domperidone 

Comprimes: 10 mg; Motiliunf comprimes: 10 mg; 
suspension : 5 mg/ml; suppositoires: 30 mg. 

• Voie orale: 10-20 mg trois a quatre fois par jour; 
maximum 80 mg. 

• Voie rectale: 60 mg deux fois par jour. 

Effets secondaires 

Des effets sur le SNC sont produits par le meto¬ 
clopramide et, dans une moindre mesure, par la 
domperidone (en raison du passage limite a tra- 
vers la barriere hemato-encephalique). Les effets 
extrapyramidaux sont des dystonies aigues 
(traitees par l'arret du medicament et la procy- 
clidine 5-10 mg IM/IV), l'akathisie et un syn¬ 
drome ressemblant au parkinsonisme. Des 
doses elevees de metoclopramide induisent de la 
somnolence. L'hyperprolactinemie liee au blo¬ 
cage du recepteur de la dopamine est respon- 
sable de galactorrhee. 

Precautions/contre-indications 

Ces agents sont contre-indiques en cas d'obstruc- 
tion gastro-intestinale, 3-4 jours apres une opera¬ 
tion chirurgicale gastro-intestinale lorsqu'une 
motilite accrue peut etre nuisible et en cas de 
pheochromocytome. 

Antagonistes des 
recepteurs 5-HT3 
Mode d'action 

Ces agents bloquent les recepteurs 5-HT3 dans la 
zone chemoreceptrice du SNC (voir phenothia¬ 
zines plus haut) et dans l'intestin. 
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Indications 

Particulierement efficaces contre les vomissements 
induits par une chimiotherapie fortement emeti- 
sante et la radiotherapie pour traiter les tumeurs 
malignes, ainsi que contre les vomissements posto- 
peratoires qui resistent a d'autres agents. 

Preparations et posologie 

Exemples: dolasetron, granisetron, ondansetron, 
palonosetron. 

Ondansetron 

Comprimes 4 mg; injection : 2 mg/ml; Zofran * 
shop: 4 mg/5 ml; suppositoires: 16 mg. 

• Chimiotherapie : 8 mg per os, ou 16 mg par le 
rectum 1-2 heures avant le traitement; ou par 
injection IM/IV, 8 mg immediatement avant le 
traitement, puis par la bouche, 8 mg toutes les 


12 heures, ou par le rectum, 16 mg par jour. Avec 
la chimiotherapie fortement emetisante, le trai¬ 
tement est donne par voie IM/IV et poursuivi 
par perfusion de 1 mg/h pendant 24 heures. 

• Prevention des nausees et vomissements post- 
operatoires : par voie orale, 16 mg 1 heure avant 
l'anesthesie, ou par solution injectable IM/IV, 
4 mg a l'induction de l'anesthesie. 

Effets secondaires 

Maux de tete, constipation, reactions d'hypersen- 
sibilite. Apres administration IV : convulsions, 
douleur thoracique, arythmie, hypotension et 
bradycardie. 

Precautions/contre-indications 

Prudence en cas d'intervalle QT prolonge et de 
trouble de conduction cardiaque. 
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Foie, voies biliaires Chapitre 4 

et maladie du pancreas 


Dans la plupart des pays occidentaux, l'alcool et 
l'hepatite C sont les principales causes de maladie 
du foie. Ailleurs, l'infection par le virus de l'hepa- 
tite B est une cause commune, mais l'incidence est 
decroissante avec la vaccination. 

Le foie est le site principal du metabolisme de 
certains medicaments et de l'alcool et d'autres 
fonctions importantes. 

• Controle de la synthese et du metabolisme des 
proteines. Toutes les proteines circulantes, sauf 
les y-globulines produites par les lymphocytes, 
sont synthetisees dans le foie. II s'agit notam- 
ment de l'albumine (qui maintient la pression 
oncotique intravasculaire et transporte, dans le 
plasma, des substances insolubles dans l'eau 
comme la bilirubine et certains medicaments), 
des proteines porteuses et de transport comme 
la transferrine, et de tous les facteurs impliques 
dans la coagulation et dans le systeme du com¬ 
plement. Le foie elimine les dechets azotes par la 
degradation des acides amines, la conversion de 
l'uree et l'excretion renale. 

• Maintien de laglycemie. Le foie assure cette fonc- 
tion en liberant du glucose dans le sang lorsque 
l'organisme est a jeun, soit par degradation du 
glycogene stocke, soit en synthetisant du glucose 
a partir des acides amines (a partir des muscles) 
ou du glycerol (a partir de tissu adipeux). 

• Metabolisme des lipides. Le foie produit la plu¬ 
part du cholesterol de l'organisme; le reste pro- 
vient des aliments. Le cholesterol est utilise 
pour la synthese des sels biliaires et est egale- 
ment necessaire a la production de certaines 
hormones, notamment les estrogenes, la tes¬ 


tosterone et les hormones surrenaliennes. Le 
foie synthetise egalement les lipoproteines et 
des triglycerides (la plupart sont d'origine 
alimentaire). 

• Metabolisme et excretion de la bilirubine et des 
acides biliaires. Les acides biliaires sont formes a 
partir du cholesterol et sont excretes dans la bile; 
ils passent dans le duodenum via le canal chole- 
doque, ou ils solubilisent les lipides en vue de leur 
digestion et absorption. La bilirubine provient de 
la degradation des globules rouges vieillis et est 
finalement excretee dans les urines et les feces. 

Biochimie hepatique 

et tests de la fonction hepatique 

Un echantillon de sang envoye en routine au 
laboratoire pour une biochimie hepatique sera 
traite par un analyseur automatise a multiples 
canaux, qui fournira les taux seriques de biliru¬ 
bine, de transaminases, de phosphatase alcaline, 
de y-glutamyl transpeptidase (y-GT) et des pro¬ 
teines totales. Ces tests sont souvent appeles «tests 
de fonction hepatique » (TFH), mais cette denomi¬ 
nation est trompeuse, car elle ne reflete pas fidele- 
ment la fa$on dont le foie fonctionne. Les termes 
qui conviennent sont «tests sanguins hepatiques» 
ou «biochimie hepatique». La fonction synthe- 
tique du foie est evaluee par mesure du temps de 
prothrombine (les facteurs de coagulation sont 
synthetises dans le foie) et de la concentration de 
l'albumine serique; une alteration de la fonction se 
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traduit par une augmentation ou une diminution 
de la synthese de ces proteines. Une hypoalbumi- 
nemie est egalement constatee dans les etats hyper- 
cataboliques (par exemple en cas de maladie 
inflammatoire chronique ou de septicemie) et 
lorsque les pertes proteiques, par les reins (syn¬ 
drome nephrotique) ou l'intestin (enteropathie 
avec perte de proteines), sont excessives. En cas 
d'obstruction biliaire, le temps de prothrombine 
peut egalement etre prolonge a la suite de carence 
en vitamine K (un faible apport de sels biliaires 
dans l'intestin reduit l'absorption de vitamine K), 
mais contrairement a ce qui se passe dans une 
maladie hepatique, la coagulation est corrigee par 
la vitamine K, 10 mg par voie intraveineuse durant 
2 a 3 jours. 

• La bilirubine (normes < 17 mmol/1, l,00mg/dl) 
est le produit de degradation de l'hemoglobine 
(voir plus loin). Une elevation isolee de la biliru¬ 
bine serique avec une biochimie hepatique par 
ailleurs normale est susceptible d'etre due a un 
defaut hereditaire du metabolisme de la biliru¬ 
bine (generalement, la maladie de Gilbert), a 
une hemolyse ou une erythropoiese inefficace 
(mort prematuree des globules rouges dans la 
moelle osseuse). Une hyperbilirubinemie causee 
par une maladie hepatobiliaire est presque tou- 
jours accompagnee d'anomalies de la biochimie 
du foie; elle atteint des niveaux particuliere- 
ment eleves le plus souvent en cas d'obstruction 
des voies biliaires. Des dosages repetes sont 
utiles au cours du suivi de certaines maladies, 
par exemple une cirrhose biliaire primitive, ou 
de la reponse au traitement, par exemple apres le 
placement d'une endoprothese en cas de cancer 
de la tete du pancreas. 

• Aminotransferases ou transaminases. Ces enzymes 
sont presentes dans les hepatocytes et passent 
dans le sang lorsque les cellules hepatiques sont 
endommagees. Des taux tres eleves peuvent 
etre atteints en cas d'hepatite aigue (20 a 50 fois 
la normale). L'aspartate aminotransferase (AST, 
normes de 10 a 40 U/l) est aussi presente dans 
le coeur et les muscles squelettiques, et une 
augmentation de la concentration plasma- 
tique est egalement observee apres un infarc- 
tus du myocarde et des lesions musculaires. 
L'alanine aminotransferase (ALT, normes de 
50 a 40 U/l) est plus specifique du foie que 
l'AST. 


• La phosphatase alcaline (normes de 25 a 115 U/l) 
est situee dans les membranes canaliculaires et 
sinusoidales du foie. Sa concentration plasma- 
tique augmente en cas de cholestase (l'ecoule- 
ment de la bile est diminue ou completement 
arrete) quelle qu'en soit la cause, intra- ou extra- 
hepatique. La phosphatase alcaline circulante 
provient egalement du placenta et des os, et le 
taux serique s'eleve pendant la grossesse, la 
maladie de Paget, l'osteomalacie, la croissance 
des enfants et en cas de metastases osseuses. Les 
dosages des isoenzymes des phosphatases alca¬ 
ldes seriques ou de la y-GT (voir ci-dessous) 
permettront de determiner si la phosphatase 
alcaline serique provient principalement des os 
ou du foie. 

• La y-GT (normes : hommes < 50 U/l, femmes 
<32 U/l) est une enzyme hepatique des 
microsomes qui peut etre induite par l'alcool et 
les medicaments inducteurs de l'enzyme, par 
exemple la phenytoine. Une concentration serique 
elevee est un test utile pour la detection d'un abus 
d'alcool. En cas de cholestase, la y-GT augmente 
en parallele avec la phosphatase alcaline serique, 
car elle a une voie d'excretion similaire. 

Interpretation de la 
biochimie hepatique anormale 

Une elevation predominate des transaminases 
seriques indique une lesion hepatocellulaire. Une 
augmentation de la bilirubine serique et de la 
phosphatase alcaline en exces des transaminases 
indique un trouble cholestatique comme la cir¬ 
rhose biliaire primitive, la cholangite sclerosante 
primitive ou une obstruction extrahepatique du 
conduit biliaire. Une augmentation isolee de la 
bilirubine est probablement due a la maladie de 
Gilbert. L'attitude a prendre devant un taux eleve 
de bilirubine est discutee plus loin au paragraphe 
«Jaunisse ». Une anamnese poussee (consomma- 
tion d'alcool, exposition a des medicaments 
hepatotoxiques, facteurs de risque de maladie 
hepatique chronique), l'examen physique (en 
particulier les caracteristiques d'une maladie 
chronique du foie), des tests de laboratoire 
simples (pour rechercher des hepatites virales, 
des maladies metaboliques et auto-immunes du 
foie, tableau 4.1) et une echographie hepatique 
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Tableau 4.1. Causes des maladies chroniques 
du foie et de cirrhose 


Cause 

Marqueurs non 
invasifs de I'etiologie 

Frequente 

Alcool 

Antecedents 
d'alcoolisme, T y-GT 
serique, t VGM 

Hepatite B ± D 

Ag HBs ± Ag HBe/ADN 
dans le serum 

Hepatite C 

Anticorps anti-VHC et 

ARN du VHC dans le 

serum 

Autres 

Cirrhose biliaire primitive 

Anticorps seriques 
antimitochondries, t 

IgM seriques 

Cirrhose biliaire secondaire 

L'imagerie montre des 
conduits extrahepatiques 
dilates 

Hepatite auto-immune 

Autoanticorps seriques, 

T IgG seriques 

Hemochromatose 

Antecedents 
familiaux, T ferritine 
serique, T saturation 
de la transferrine, 
gene HFE 

Syndrome de Budd-Chiari 

Presence de facteurs 
de risque connus, 
hypertrophie du lobe 
caude, flux anormal 
dans les veines 
hepatiques majeures a 
Lechographie 

Maladie de Wilson 

< 40 ans, 
f ceruloplasmine 
serique, i cuivre 
serique total, 

T excretion du cuivre 
(urine de 24 h), 
anneaux de Kayser- 
Fleischer 

Medicaments 

Antecedents de prise de 
medicament, par 
exemple methotrexate 

Deficit en ocl -antitrypsine 
(A AT) 

Agejeune, emphyseme 
associe, i AAT 
serique 

Mucoviscidose 

Manifestations 
extrahepatiques 
de la mucoviscidose 


SHNA 

Caracteristiques du 
syndrome metabolique, 
foie hyperechogene a 
Lechographie 

Cholangite sderosante 
primitive et secondaire 

La plupart des patients 
ont egalement une Mil 
et des p-ANCA 
seriques, des 
stenoses et dilatations 
des voies biliaires 
sur la cholangiographie 
(CPRM ou CPRE) 

Maladies metaboliques de 
stockage 

Manifestations 

extrahepatiques 

Idiopathique 

(cryptogenique) 

Absence de toute cause 
identifiable, y compris a 
la biopsie hepatique 


CPRE : cholangiopancreatography retrograde endoscopique; 
CPRM : cholangiopancreatography par resonance magnetique; 
y-GT : y-glutamyl transpeptidase; Mil: maladie inflammatoire 
intestinale; p-ANCA : peripheral antineutrophilic cytoplasmic 
antibody (ou ACPN pour anticorps anticytoplasme des 
polynucleaires neutrophiles); SHNA : steatose hepatique non 
alcoolique; VGM : volume globulaire moyen. 

sont les premieres etapes habituelles chez les 
patients dont les transaminases seriques restent 
elevees. Une biopsie du foie (voir ci-apres) peut 
ensuite s'averer necessaire. 

Autres examens en cas 
de maladie hepatique ou biliaire 

Lechographie abdominale et la tomodensito- 
metrie (TDM) sont largement utilisees dans les 
investigations des maladies hepatiques et des 
voies biliaires. Lechographie est generalement 
effectuee en premier et s'avere un test plus utile 
pour les lesions de la vesicule biliaire et des voies 
biliaires. Lechographie endoscopique (voir chap. 3) 
sert a la detection des tumeurs pancreatiques, a 
1'evaluation de l'etat des voies biliaires, a la confir¬ 
mation d'un cancer (cytoponction tumorale gui- 
dee par echographie) et au placement d'un tube 
devant drainer les collections liquidiennes 
pancreatiques. 

• L ’imagerie par resonance magnetique (IRM) 
est l'examen le plus sensible de la maladie 
hepatique focale. Elle est egalement utile chez 
les patients allergiques aux produits de 


101 





























L’essentiel pour la medecine generale 


contraste a base d'iode et chez qui une TDM 
avec produit de contraste est exclue. Une tech¬ 
nique specifique (cholangiopancreatographie 
par resonance magnetique [CPRM]) produit 
des images de haute qualite des canaux pan- 
creatiques et biliaires qui sont semblables en 
apparence a celles obtenues par cholangio¬ 
pancreatographie retrograde endoscopique 
(CPRE) (voir ci-dessous). Cette technique non 
invasive remplace la CPRE diagnostique, mais 
non la therapeutique. 

• Une cholangiopancreatographie retrograde 
endoscopique (CPRE) implique le passage d'un 
endoscope dans la deuxieme partie du duode¬ 
num; elle est realisee sous sedation intravei- 
neuse. Les canaux pancreatiques et biliaires 
sont visualises apres l'injection d'un produit de 
contraste radiographique par l'ampoule de 
Vater. Une lithiase peut etre retiree d'un conduit 
et une endoprothese peut etre placee pour sou- 
lager l'obstruction causee par des retrecisse- 
ments. Les complications de la CPRE sont une 
hemorragie (apres l'incision du sphincter afin 
de faciliter la canulation du choledoque ou le 
retrait d'une lithiase), une pancreatite aigue, 
une perforation ou une cholangite. 

• La cholangiopancreatographie transhepatique 
percutanee (CTP) implique l'injection d'un pro¬ 
duit de contraste dans le systeme biliaire par 
voie percutanee au moyen d'une aiguille inseree 
dans un canal intrahepatique. Elle est realisee 
chez des patients avec dilatation biliaire et chez 
lesquels la CPRE a echoue ou est impossible. Si 
le canal biliaire est obstrue, une endoprothese 
de contournement peut etre inseree, qui assure a 
long terme un drainage externe ou interne. 

• La biopsie du foie en vue d'un examen histo- 
logique est habituellement realisee par voie 
percutanee sous anesthesie locale. Les contre- 
indications sont: une attitude peu cooperative 
du patient, un temps de prothrombine prolonge 
(plus de 3 a 5 s), un nombre de plaquettes 
< 50 x 10 9 /1, une cholestase extrahepatique ou 
une suspicion d'hemangiome. Une biopsie 
guidee par echographie ou TDM est egale- 
ment effectuee lorsque des lesions specifiques 
doivent etre examinees. Les complications 
sont: une peritonite biliaire et un saignement 
dans le peritoine ou dans le conduit biliaire 
(hemobilie). 


• V evaluation de la fibrose et de la cirrhose du 
foie repose generalement sur l'examen histo- 
pathologique d'une biopsie hepatique. Les 
inconvenients de la biopsie sont l'erreur 
d'echantillonnage et son caractere invasif. 
L'imagerie (echographie, TDM et IRM) per- 
mettra de detecter une maladie hepatique 
avancee comme la presence de nodules et une 
hypertension portale, mais elle ne permet pas 
1'evaluation des premiers stades de fibrose. 
Des techniques non invasives developpees 
recemment sont l'elastographie par IRM ou 
echographie, qui mesure la rigidite du tissu 
hepatique comme indicateur de fibrose, et des 
tests seriques qui dosent divers biomarqueurs 
(Fibrotest/Fibrosure), revelateurs de la gravite 
de la fibrose. Ils peuvent exclure une fibrose 
de maniere tres precise. Ces methodes sont 
encore en cours devaluation, mais elles 
peuvent deja limiter la biopsie hepatique, 
parmi les patients atteints d'une maladie 
hepatique chronique de cause connue, a ceux 
chez qui des tests non invasifs n'ont pas mon- 
tre de maniere fiable le stade de la fibrose/ 
cirrhose. 


Symptomes et signes 
d'une maladie du foie 

Une affection hepatique aigue, par exemple une 
hepatite virale, peut etre asymptomatique ou se 
manifester par des symptomes generalises de 
lethargie, d'anorexie et de malaise dans les pre¬ 
miers stades, un ictere se developpant plus tard 
(voir ci-dessous). 

Une maladie chronique du foie peut aussi etre 
asymptomatique et etre revelee de maniere for- 
tuite par une biochimie hepatique anormale. 
Certains patients atteints d'une maladie chroni¬ 
que du foie peuvent se presenter a un stade tardif 
avec des complications de cirrhose, provoquant: 

• une ascite, avec gonflement et inconfort 
abdominaux; 

• une hematemese et du melena en raison de sai- 
gnements de varices oesophagiennes; 

• de la confusion et de la somnolence dues a 
l'encephalopathie hepatique. 


102 


Chapitre 4. Foie, voies biliaires et maladie du pancreas 


Les patients arrives a ce stade sont souvent extre- 
mement affectes et l'anamnese peut s'averer diffi¬ 
cile. Cependant, un examen physique revele en 
general des signes de maladie chronique du foie 
(fig. 4.1) et oriente le diagnostic vers la maladie 
hepatique responsable du tableau clinique. 

Le prurit (demangeaisons) survient dans un ictere 
cholestatique quelle qu'en soit l'origine, mais il est 
particulierement frequent dans la cirrhose biliaire 
primitive, ou il peut etre le seul symptome (sans 
ictere) au premier examen. Le prurit peut survenir 
en association avec d'autres maladies systemiques 
(par exemple l'hyperthyroi'die, la polyglobulie, 
l'insuffisance renale, une maladie maligne) et des 
maladies cutanees (gale, eczema), mais dans ces cas 
des symptomes ou des signes supplementaires sug- 
gerent habituellement le diagnostic. 


Jaunisse 

La jaunisse (ictere) est une coloration jaune de la 
sclerotique et de la peau a la suite dune bilirubine- 
mie elevee. Elle est habituellement visible clini- 
quement lorsque la bilirubine depasse 50 mmol/1 
(3 mg/dl). 

La bilirubine est derivee principalement de la 
degradation de l'hemoglobine dans la rate, et est 
transportee dans le sang par l'albumine. La biliru¬ 
bine est conjuguee dans le foie par la glucuronyl 
transferase en glucuronide de bilirubine, qui est 
excrete dans la bile et transfere dans l'intestin 
grele par les voies biliaires. Dans l'ileon termi¬ 
nal, la bilirubine conjuguee est transformee en 
urobilinogene et excretee dans les selles (comme 
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Xanthelasmas 
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Splenomegalie 
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Angiomes stellaires: telangiectasies qui se composent d’une arteriole 
centrale avec de petits vaisseaux rayonnant; on les trouve dans les 
regions drainees par la veine cave superieure. Erytheme palmaire: 
rougeur des eminences thenar et hypothenar des paumes des mains, qui 
est un changement non specifique indicatif d’une circulation hyperdy- 
namique. Fetor hepaticus: haleine ayant une odeur de moisi, douceatre et 
fetide, caracteristique d’une grave maladie hepatique. 

Figure 4.1. Signes physiques d'une maladie chronique du foie. 
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stercobilinogene, responsable de la pigmentation 
des matieres fecales) ou reabsorbee et excretee par 
les reins (fig. 4.2). 

Pour des raisons cliniques et diagnostiques, trois 
grandes categories d'ictere peuvent etre envisagees: 

• l'ictere hemolytique; 

• l'hyperbilirubinemie congenitale - alteration de 
la conjugaison de la bilirubine ou de son meta- 
bolisme hepatique. La biochimie hepatique 
autre que l'augmentation de la bilirubine est 
normale; 

• l'ictere cholestatique - insuffisance de la secre¬ 
tion de la bile par le foie ou obstruction des voies 
biliaires. La biochimie hepatique est anormale. 

Ictere hemolytique 

Une degradation accrue des globules rouges 
conduit a une production accrue de bilirubine, 
qui se traduit generalement par une jaunisse 
benigne (68 a 102 mmol/1 ou 4 a 6 mg/dl), car le 
foie peut generalement faire face a l'exces de bili¬ 
rubine provenant de l'hemolyse. La bilirubine 
n'est pas soluble dans l'eau et par consequent ne 
passe pas dans l'urine, contrairement a l'hyper- 


bilirubinemie conjuguee d'un ictere cholesta¬ 
tique. L'urobilinogene urinaire est augmente. 
Les causes sont celles dune anemie hemoly¬ 
tique (voir chap. 5), les caracteristiques cliniques 
dependant de la cause. Les examens revelent les 
consequences de l'hemolyse (voir chap. 5), ainsi 
que l'augmentation de la bilirubine serique non 
conjuguee et une biochimie du foie par ailleurs 
normale. 

Hyperbilirubinemie congenitale 

L'hyperbilirubinemie congenitale la plus fre- 
quente est le syndrome de Gilbert, qui affecte 2 a 
7 % de la population. Elle est asymptomatique et 
est generalement decouverte de maniere fortuite 
sur la base d'une bilirubine serique augmentee 
(17 a 102 mmol/1, 1 a 6 mg/dl). Des mutations 
dans le gene codant l'UDP-glucuronyl transferase 
reduisent l'activite enzymatique et la conjugaison 
de la bilirubine avec l'acide glucuronique. Le dia¬ 
gnostic repose sur l'hyperbilirubinemie non 
conjuguee qui accompagne une biochimie hepa¬ 
tique par ailleurs normale, un hemogramme nor¬ 
mal et notamment l'absence de reticulocytes (ce 
qui exclut une hemolyse) ainsi que sur une absence 
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Urobilinogene excrete (comme 


Urobilinogene excrete par 

stercobilinogene) dans les selles 


les reins 


Figure 4.2. Voies metaboliques de la bilirubine. 
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Types 

Prehepatiques 


HEMOGLOBINE 

BILIRUBINE 


Cholestatiques 


— t~ 

CONJUGAISON 


Intrahepatiques 


Extrahepatiques 



VESICULE 

BILIAIRE 


PANCREAS 


Causes 

Hemolyse 

Hepatites virales 
Medicaments 
Hepatite alcoolique 
Cirrhose - tout type 
Grossesse 

Cholestase idiopathique recurrente 
Certaines affections congenitales 
Infiltrations 

Calculs du choledoque 
Carcinome 

-voies biliaires 
— tete du pancreas 
-ampoule 
Stenose biliaire 
Cholangite sclerosante 
Pancreatite 
Pseudokyste 


Figure 4.3. Causes d'ictere. 


de signes de maladie hepatique. Le patient doit 
etre rassure, aucun examen supplemental ou 
traitement n'etant necessaire. 

D'autres anomalies congenitales du metabolisme 
de la bilirubine (Crigler-Najjar, Dubin-Johnson et 
les syndromes de Rotor, cholestase intrahepatique 
benigne recurrente) sont rares. 


Ictere cholestatique 

On distingue (fig. 4.3) : 

• la cholestase intrahepatique, causee par un gon- 
flement hepatocellulaire dans une maladie du 
parenchyme ou par des anomalies de l'excretion 
biliaire au niveau cellulaire; 

• la cholestase extrahepatique resultant de l'obs- 
truction du flux biliaire a n'importe quel point 
en aval des canalicules biliaires. 

Dans les deux types, la jaunisse s'accompagne de 
selles pales et d'urines foncees, la bilirubine etant 
conjuguee. 

Toutefois, les icteres cholestatiques intrahepa¬ 
tiques et extrahepatiques doivent etre differencies 
car leur traitement est tres different. 


Examens 

La figure 4.4 decrit la demarche diagnostique en 

cas d'ictere cholestatique. 

• La biochimie hepatique serique confirmera la jau¬ 
nisse. LAST a tendance a etre elevee au debut de 
l'hepatite, avec une petite hausse de la phospha¬ 
tase alcaline. Inversement, dans l'obstruction 
extrahepatique, la phosphatase alcaline est elevee, 
alors que FAST n'est que legerement augmentee. 

• En cas de cholestase extrahepatique, l'echogra- 
phie montre une dilatation des voies biliaires et 
peut montrer oil se situe l'obstruction et identi¬ 
fier la cause, par exemple une lithiase ou une 
tumeur. 

• Les marqueurs viraux de l'hepatite A ou de l'he- 
patite B sont presents dans le serum en cas d'he- 
patite virale aigue. Des anticorps contre le virus 
de l'hepatite C (VHC) apparaissent tardivement 
au cours de l'infection aigue, mais l'ARN du VHC 
est habituellement detectable apres 1 a 2 semaines. 

• Autres tests - le temps de prothrombine peut 
etre prolonge en raison dune malabsorption de 
vitamine K et etre corrige par l'administration 
de vitamine K (voir chap. 5). Des autoanticorps 
sont presents dans le serum en cas de maladie 
auto-immune du foie (voir plus loin). 
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CPRE : cholangiopancreatography retrograde endoscopique 
CPRM : cholangiopancreatography par resonance magnetique 
CTH : cholangiographie transhepatique percutanee 

Figure 4.4. Demarche diagnostique devant un ictere cholestatique. 

L'ordre des examens est influence par I'age du patient et done par la cause probable de I'ictere. Un jeune est plus 
susceptible d'avoir une maladie du foie intrinseque, par exemple une hepatite virale, et il peut etre plus approprie de 
choisir des tests permettant d'exdure ces affections avant de proceder a une echographie. Voir le texte pour les 
caracteristiques cliniques. 


Hepatite 

Les caracteristiques pathologiques de l'hepatite 
sont la necrose des cellules hepatiques et l'infiltra- 
tion de cellules inflammatoires. Sur la base de cri- 
teres cliniques et pathologiques, on distingue les 
formes aigues et chroniques. 

Une hepatite aigue est le plus souvent causee par un 
des virus d'hepatite (fig. 4.5). L'hepatite aigue guerit 
generalement spontanement avec recuperation 
dune structure et d'une fonction normales. Parfois, 
une necrose massive des cellules hepatiques sur- 
vient (voir plus loin). Cliniquement, le patient peut 
devenir icterique, et le foie hypertrophie et sensible; 
l'atteinte hepatocellulaire se manifeste par une aug¬ 
mentation des aminotransferases seriques. La gra- 
vite de la maladie peut etre evaluee par le temps de 
prothrombine et la bilirubinemie. L'hepatite alcoo- 


lique se distingue des autres causes d'hepatite aigue 
par des anomalies de laboratoire caracteristiques 
(voir plus loin « Hepatite alcoolique »). 

Une hepatite chronique est definie comme une 
maladie inflammatoire du foie durant depuis plus 
de 6 mois (tableau 4.2). Une hepatite virale chro¬ 
nique est la principale cause de maladie hepatique 
chronique, de cirrhose et de carcinome hepatocel¬ 
lulaire (CHC) dans le monde entier. 

Hepatite virale MD0 

Les caracteristiques differentes des formes cou- 
rantes d'hepatite virale sont resumees dans le 
tableau 4.3. Tous les cas doivent etre notifies ( MD0 ) 
a l'autorite de sante publique appropriee. Cela 
permet de tracer les contacts et fournit des don- 
nees sur l'incidence de la maladie. 


106 
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Poisons 


Infections non virales 


Infections virales 


Virus A, B, (D), C, E 
Virus d’Epstein-Barr 
Cytomegalovirus 
Virus de la fievre jaune 
Autres - rares 


Medicaments 


Toxoplasma gondii 
Leptospira icterohaemorrhagiae 
Coxiella burnetii (fievre Q) 


par exemple paracetamol 


Alcool 


Autres 


Par exemple Grossesse Par exemple Amanite phalloide (champignons) 

Insuffisance circulatoire Aflatoxine 

Maladie de Wilson Tetrachlorure de carbone 


Figure 4.5. Quelques causes de lesions parenchymateuses aigues. 


Tableau 4.2. Causes d'hepatite chronique 
Virale 

Hepatite B ± D 
Hepatite C 

Auto-immune 

Medicaments 

Methyldopa 

Nitrofurantoine 

Isoniazide 

Ketoconazole 

Hereditaire 

Maladie de Wilson 

Autres 

Maladie inflammatoire intestinale 
Alcool 


Hepatite A MD0 

Epidemiologie 

L'hepatite A (VHA) est le type le plus commun 
d'hepatite virale aigue. Elle survient dans le monde 
entier et affecte particulierement les enfants et les 
jeunes adultes. La transmission est feco-orale et 
resulte de l'ingestion d'eau ou d'aliments contami- 
nes (par exemple crustaces, coquillages). Le virus 


est excrete dans les selles des personnes infectees 
pendant environ 2 semaines avant le debut de la 
maladie et jusqu'a 7 jours apres. II est le plus infec- 
tieux juste avant l'apparition de la jaunisse. 

Caracteristiques cliniques 

Apres une periode moyenne d'incubation de 
28 jours, la viremie entraine des symptomes pro- 
dromiques non specifiques : nausees, anorexie et 
degout pour les cigarettes. Apres 1 ou 2 semaines, 
certains patients deviennent icteriques, leur urine 
est de plus en plus foncee et les selles de plus en 
plus decolorees, alors que les prodromes s'ame- 
liorent. L'hepatomegalie est moderee et la rate est 
palpable dans 10 % des cas. Parfois, des adenopa¬ 
thies et une eruption cutanee completent le 
tableau clinique. La maladie guerit spontanement, 
habituellement en 3 a 6 semaines. Rarement, l'he- 
patite devient fulminante (voir plus loin), aboutis- 
sant au coma et a la mort. 

Examens 

• La biochimie hepatique montre une augmenta¬ 
tion de l'ALT et de la bilirubinemie lorsque l'ic- 
tere se developpe. 

• On peut constater une leucopenie avec lympho- 
cytose relative et une vitesse de sedimentation 
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Tableau 4.3. Caracteristiques principales des hepatites virales 


Virus 

A 

B 

D 

C 

E 


ARN 

ADN 

ARN 

ARN 

ARN 

Transmission 

(sources 

principales) 

Fecale-orale 

Salive 

*Sang/derives 

sanguins 

Sexuelle 

Verticale 

Salive 

*Sang/derives 

sanguins 

Salive 

*Sang/derives 

sanguins 

Feco-orale 

Incubation 

2-6 semaines 

1-5 mois 

1-3 mois 

2-6 mois 

3-8 semaines 

Maladie hepatique 
chronique 

Non 

Oui 

Oui 

Oui 

Non 

Cancer du foie 

Non 

Oui 

Rare 

Oui 

Non 

Mortalite (aigue) 

< 0,5 % 

<1 % 


< 1 % 

1-2 % (femmes 
enceintes, 
10-20%) 


* Transfusions de sang ou de derives, mais aussi risque de transmission par des aiguilles contaminees utilisees par les toxicomanes, 
les tatoueurs ou les acupuncteurs. 


(VS) acceleree. Le temps de prothrombine est 
allonge dans les cas graves. 

• L'infection aigue par le VHA est diagnostiquee sur 
la base des IgM seriques anti-VHA; les anticorps 
IgG anti-VHA indiquent une infection passee. 

Diagnostic differentiel 

Le diagnostic differentiel comprend les autres 
causes d'ictere et, en particulier, les autres types 
d'hepatite virale ou medicamenteuse. 

Soins 

II n'existe aucun traitement specifique. L'admission 
a l'hopital n'est generalement pas necessaire et 
l'evitement de l'alcool n'est conseille que durant la 
maladie. 

Prophylaxie 

• Immunisation active. La vaccination par une 
souche inactivee du virus est indiquee pour les 
voyageurs dans les zones de forte prevalence 
(Afrique, Asie, Amerique du Sud, Europe de 
l'Est, Moyen-Orient), les patients atteints de 
maladie chronique du foie (chez lesquels la 
maladie est plus grave), les hemophiles trades 
avec des facteurs de coagulation derives du 
plasma et les personnes exposees par leur pro¬ 
fession (personnel et residents de foyers qui ont 


de graves difficultes d'apprentissage, travail- 
leurs a risque d'exposition a des eaux usees non 
traitees). 

Le controle de l'hepatite depend aussi dune 
bonne hygiene. Les voyageurs dans les zones a 
haut risque doivent boire uniquement de l'eau 
bouillie ou embouteillee et renoncer aux aliments 
a risque. 

• Pour prevenir l'infection, 1 'immunisation pas¬ 
sive par des immunoglobulines est justifiee 
pour les personnes qui ont ete en contact etroit 
avec des cas confirmes d'hepatite A. 

Hepatite B MD0 

Epidemiologie 

L'hepatite B (VHB), presente dans le monde 
entier, est particulierement repandue dans 
certaines regions d'Afrique, au Moyen-Orient 
et en Extreme-Orient. Dans le monde entier, 
c'est la transmission verticale de la mere a l'en- 
fant pendant l'accouchement qui est la voie la 
plus commune. Le VHB se transmet egalement 
par les produits sanguins et le sang, par les 
rapports sexuels, en particulier chez les 
hommes ayant des rapports sexuels avec des 
hommes, et par transmission horizontale entre 
enfants a la suite d'abrasions mineures ou de 
contact etroit. 
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Structure virale 

Le virus entier est la particule de Dane, qui se 
compose dune nucleocapside entouree d'une 
enveloppe exterieure composee d'une proteine 
correspondant a l'antigene de surface (Ag HBs). 
La nucleocapside contient un ADN double brin 
circulaire incomplet ainsi qu'une ADN polyme¬ 
rase/transcriptase inverse, et est entouree par les 
proteines nucleocapsidiques (Ag HBc et Ag HBe). 
Ces deux proteines partagent en grande partie les 
memes sequences, mais l'Ag HBe est secretee, car 
elle est traitee differemment de l'Ag HBc et non 
assemblee dans la descendance virale. L'Ag HBs 
est egalement secrete dans le serum et constitue 
un marqueur de l'infection au VHB. 

Les mutations peuvent se produire dans toutes les 
regions du genome du VHB. Elies peuvent emer- 
ger chez les patients atteints d'infection chro- 
nique au VHB (mutants d'echappement) ou 
peuvent etre acquises par infection. Les muta¬ 
tions du VHB peuvent potentiellement moduler 
la gravite de la maladie hepatique en alterant le 
niveau de replication du VHB ou l'expression 
d'epitopes immunogenes (les parties que les lym¬ 
phocytes T reconnaissent). Les mutations tou- 
chant l'Ag HBs peuvent modifier les site de liaison 
aux anticorps; les tests habituels pour l'Ag HBs 
peuvent ainsi en etre affectes. D'autres mutants 
ne produisent plus l'Ag HBe (un marqueur serique 
de replication virale active), mais le virus peut 
continuer a se repliquer, comme l'indiquent la 
presence d'ADN du VHB dans le serum et les 
enzymes hepatiques eleves. II faut done toujours 
rechercher l'ADN du VHB chez un patient por- 
teur d'Ag HBs afin de determiner le degre de 
replication virale. 


Infection aigue par le VHB 

Le VHB penetre dans l'hepatocyte, et les pro¬ 
teines etrangeres du VHB exprimees par les 
hepatocytes suscitent chez les adultes immuno¬ 
competents une forte reaction de l'immunite 
cellulaire. Celle-ci conduit a l'elimination de l'in- 
fection chez 99 % des adultes infectes; en conse¬ 
quence, l'Ag HBs disparait du serum, des 
anticorps contre l'antigene de surface (anti-HBs) 
apparaissent, et le patient est devenu immunise 
contre une infection ulterieure (fig. 4.6A et 
tableau 4.4). L'infection aigue peut etre asympto- 
matique ou entrainer des symptomes et des signes 
similaires a ceux observes dans l'hepatite A. Elle 
est parfois associee a une eruption cutanee ou a 
une polyarthrite touchant les petites articula¬ 
tions. Une insuffisance hepatique fulminante 
survient chez 1 % des patients (voir plus loin). Les 
examens sont generalement les memes que pour 
l'hepatite A. Contre l'infection aigue par le VHB, 
on ne dispose d'aucune therapie specifique; le 
traitement est essentiellement de soutien. 

Hepatite B chronique 

La persistance de l'Ag HBs dans le serum pendant 
plus de 6 mois apres l'infection aigue definit une 
infection chronique. La progression de l'infection 
chronique aigue depend de plusieurs facteurs, 
dont la virulence du virus et l'immunocompe- 
tence du patient ainsi que son age. Lorsque l'infec- 
tion au VHB est acquise a la naissance 
(transmission verticale) ou durant la petite 
enfance, la tolerance immunologique est elevee et 
les reactions immunitaires cellulaires aux pro¬ 
teines VHB dans la membrane des hepatocytes ne 
se produisent pas, d'ou la persistance frequente 


Tableau 4.4. Marqueurs serologiques de l'hepatite B 



Ag HBs 

Anti-HBc 

Anti-HBs 

IgM anti-HBc 

Sensible a l'infection 

Negatif 

Negatif 

Negatif 

Negatif 

Immunise contre 
l'infection naturelle 

Negatif 

Positif 

Positif 

Negatif 

Immunise par la 
vaccination contre 
l'hepatite B 

Negatif 

Negatif 

Positif 

Negatif 

Infection aigue 

Positif 

Positif 

Negatif 

Positif 

Infection chronique 

Positif 

Positif 

Negatif 

Negatif 
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(A) Infection aigue 



“ft Infection Mois 


Incubation Symptomes 

< Jaunisse > ■ 


(B) Developpement d’une hepatite chronique suivie par la seroconversion 



_ I I _ 

Symptomes 

(A) Infection aigue 

Antigenes 

L’Ag HBs apparaTt dans le sang environ 6 semaines a 3 mois apres une infection aigue, puis disparaTt. 

L’Ag HBe apparaTt tot et, habituellement, diminue rapidement. 

Anticorps 

Les anti-HBs apparaissent tardivement et indiquent que le patient est immunise. 

Les anti-HBc sont les premiers anticorps a apparaTtre et des titres eleves d’lgM anti-HBc suggerent 
une replication virale aigue et continue. Ms persistent pendant de nombreux mois. Les IgM anti-HBc 
peuvent etre les seuls indicateurs serologiques d’une infection recente au VBH lorsque I’Ag HBs a 
disparu et que les anticorps anti-HBs ne sont pas detectables dans le serum. 

Les anti-HBe apparaissent apres les anti-HBc et leur presence signifie que I’infectiosite est moindre. 

(B) Developpement d’une hepatite chronique suivie par la seroconversion. 

L’Ag HBs persiste et indique une infection chronique (ou un etat de porteur). 

L’Ag HBe persiste, ce qui signifie que I’affection s’aggrave, que I’infectiosite augmente, comme le 
risque devolution vers une maladie chronique du foie. Lorsque les anti-HBe apparaissent 
(seroconversion), I’Ag disparaTt et I’ALT augmente. 

L’ADN du VHB suggere une replication virale persistante. Pour les mutants, voir le. texte. 

Figure 4.6. Evolution des evenements et des changements serologiques apres une infection 
par le virus de I'hepatite B. 
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dune infection chronique. Cette phase de tole¬ 
rance immunitaire est caracterisee par une acti¬ 
vity inflammatoire hepatique minime et des taux 
seriques d'ALT normaux ou quasi normaux, mal- 
gre la presence d'Ag HBe et un degre eleve de 
replication du VHB, qui se traduit par l'abon- 
dance de son ADN dans le serum. Cette phase 
peut persister pendant 2 a 3 ans avant que ne se 
developpe une phase de clairance immune, de 
duree variable et s'accompagnant de taux eleves 
dADN viral comme dans la phase precedente. 
L'hepatite est devenue active, avec un taux serique 
eleve d ALT, et peut aboutir a une fibrose et a une 
cirrhose. Cette phase se termine avec la dispari- 
tion de l'Ag HBe et l'apparition des anticorps anti- 
HBe (seroconversion HBe), avec une diminution 
marquee de 1ADN viral dans le serum et une nor¬ 
malisation des taux seriques dALT (etat inactifde 
porteur d'Ag HBs). Chez certains patients, pen¬ 
dant la phase de clairance immune, le virus mute 
(voir ci-dessus) et ne produit plus d Ag HBe, mais 
il continue a se repliquer fortement, ce qui cause 
des lesions hepatiques progressives se manifestant 
par des fluctuations des taux seriques d'amino- 
transferases ( phase de reactivation ). Une infection 
survenant plus tard dans la vie peut etre associee 
a une phase tres courte de tolerance immunitaire. 
Mais la plupart des patients se debarrassent du 
virus (voir infection aigue), et l'infection ne 
devient chronique que chez un petit pourcentage 
de patients (fig. 4.6B). 

Le tableau 4.4 reprend les marqueurs serologiques 
d'infection par le VHB aux differents stades. 

Traitement de l'infection chronique : 
qui traiter 

Pour les patients qui sont porteurs dAg HBs et 
chez qui les donnees cliniques et/ou epidemiolo- 
giques suggerent une infection chronique, on peut 
envisager un traitement sans attendre le delai de 
6 mois, qui definit la chronicite apres une infec¬ 
tion aigue. En effet, les personnes porteuses dAg 
HBs courent un risque certain car il existe une 
relation etroite entre la replication du VHB et 
revolution de la maladie hepatique chronique 
vers la cirrhose, le carcinome hepatocellulaire, 
ou les deux. La quantite dADN du VHB dans le 
serum reflete directement le taux de replication 
virale et doit etre mesuree chez tous les patients 
atteints d'infection chronique. Le traitement est 
administre aux patients qui sont les plus susceptibles 


de developper une maladie hepatique progres¬ 
sive (c'est-a-dire des taux eleves de replication du 
VHB) et a ceux qui sont les plus susceptibles de 
repondre au traitement. Aussi, des patients avec une 
infection chronique a VHB, c'est-a-dire qui sont 
porteurs de l'Ag HBs et qui ont les taux seriques 
d'ALT et d'ADN du VHB eleves (>20000 UI par 
ml), doivent recevoir un traitement antiviral (voir 
ci-dessous). Un traitement antiviral n'est pas utilise 
chez les porteurs d'un VHB inactif (ALT normale 
et ADN VHB <2000 Ul/ml), qui courent un 
risque faible de maladie hepatique evolutive. 
Toutefois, chez ces patients, la serologie de l'hepa- 
tite B et la biochimie hepatique devraient etre 
controlees annuellement, puisque certains deve- 
lopperont une maladie evolutive et necessiteront 
un traitement. Les patients qui se situent en 
dehors de ces categories peuvent necessiter un 
traitement si une biopsie hepatique revele une 
inflammation importante ou une necrose, ou si 
l'ALT serique augmente au cours du suivi. 

Agents antiviraux 

L'objectif du traitement est la seroconversion de 
l'Ag HBe (lorsqu'il est present) et la reduction de 
l'ADN du VHB a des niveaux indetectables. La 
normalisation de l'ALT et une amelioration his- 
tologique de l'inflammation et de la fibrose 
refletent egalement une evolution favorable. 
L'interferon-alpha pegyle (IFN) ainsi que la lami- 
vudine, l'adefovir, l'entecavir et le tenofovir sont 
les medicaments les plus couramment utilises. 
L'lFN, administre par injection sous-cutanee, 
inhibe la replication virale et ameliore la reponse 
immunitaire au virus. Les analogues nucleosi- 
diques/nucleotidiques sont administres par voie 
orale et agissent en s'incorporant dans l'ADN 
viral, provoquant la terminaison de la chaine et 
l'inhibition de la replication virale. Aux porteurs 
d'Ag HBe, 1'IFN est injecte durant 1 an, alors que 
les agents antiviraux oraux sont donnes a plus 
long terme. Lorsque l'Ag HBe est absent, ce qui 
indique que le virus a mute, un traitement a long 
terme par des agents oraux est necessaire. 

Hepatite B et co-infection 
par le YIH 

Les voies d'infection sont similaires pour le VHB 
et le virus de l'immunodeficience humaine (VIH) 
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et les taux de co-infection atteignent 10 a 20 %. 
Tous les patients atteints d'infection chronique a 
VHB devraient subir un test de depistage du 
VIH, et vice versa. Les tests doivent etre repetes si 
le risque d'infection par le VIH est continu, en 
particulier avant qu'un traitement anti-VHB ne 
soit envisage. Chez une personne exposee au 
VHB, une infection par le VIH augmente le 
risque d'infection chronique et devolution vers 
une maladie hepatique plus grave. Le traitement 
de la co-infection est complexe et ne peut etre 
applique que dans un centre specialise. 

Prophylaxie 

La prevention consiste essentiellement a eviter les 
facteurs de risque eleve, comme le partage de 
seringues, la prostitution et les multiples parte- 
naires masculins homosexuels. II faut egalement 
conseiller les patients potentiellement infectieux. 
La vaccination au moyen d'un antigene recombi¬ 
nant est repandue dans les pays les plus develop- 
pes. En general, elle n'est recommandee qu'aux 
personnes a risque accru, par exemple le person¬ 
nel de sante, les hommes homosexuels et bisexuels 
et les prostituees, les consommateurs de drogues 
intraveineuses, les hemophiles et les patients en 
hemodialyse. L'immunite qui se developpe apres 
la vaccination dure plus de 10 ans. Une prophy¬ 
laxie combinee, c'est-a-dire une vaccination asso- 
ciee a une immunisation passive par injection 
d'immunoglobulines specifiques du VHB, est 
indiquee chez les patients non immunises, apres 
une exposition a haut risque, par exemple une 
piqure d'aiguille contaminee par du sang d'un 
porteur du virus, les nouveau-nes de meres por- 
teuses d'Ag HBs et les partenaires sexuels non 
immunises de patients porteurs d'Ag HBs. 

Hepatite D (delta ou agent 5) MD0 

Le virus de l'hepatite D (VHD), qui est incomplet, 
a son ARN enferme dans une coque d'Ag HBs. II 
est incapable de se repliquer seul; il ne peut le 
faire qu'en presence du VHB. Il peut toucher tous 
les groupes a risque d'infection par le VHB, mais 
il est particulierement frequent chez les consom¬ 
mateurs de drogues par voie intraveineuse. 
L'infection peut survenir comme une co-infection 
avec le VHB ou comme une surinfection chez un 
patient deja porteur d'Ag HBs, et occasionne des 


lors une maladie impossible a distinguer de l'in- 
fection a VHB aigue, ou comme une poussee (avec 
augmentation des transaminases) dune infection 
chronique a VHB prealablement latente. Le dia¬ 
gnostic repose sur la mise en evidence de l'ARN du 
VHD ou d'IgM anti-VHD dans le serum. 

Hepatite C MD0 

Epidemiologie 

L'hepatite C (VHC) est repandue dans le monde 
entier, mais est plus frequente dans le sud de 
l'Europe, l'Afrique et l'Egypte. Dans les pays deve- 
loppes, le principal mode de contamination est 
l'usage de drogues intraveineuses et, dans les pays 
en developpement, la transfusion de produits san- 
guins et l'exposition a des instruments mal sterili¬ 
ses (tableau 4.3). On distingue six genotypes 
viraux, dont le type 1 est le plus commun en 
Europe et aux Etats-Unis. 

Caracteristiques cliniques 

L'infection aigue est generalement benigne, un 
ictere n'apparaissant que dans moins de 10 % des 
cas. La plupart des patients infectes par le VHC 
developperont une maladie du foie chronique, et 
le diagnostic ne sera pose que lorsqu'ils se presen- 
teront, des annees plus tard, avec une augmenta¬ 
tion des taux seriques des transaminases 
decouverte a l'occasion d'un examen sanguin de 
routine (par exemple lors d'un controle de sante), 
ou lorsque des symptomes et des signes de mala¬ 
die hepatique chronique et de cirrhose se mani- 
festeront (fig. 4.1). Les patients atteints de cirrhose 
secondaire a une hepatite C chronique courent un 
risque accru de carcinome hepatique. L'infection 
chronique peut se compliquer d'une arthrite, 
d'une porphyrie cutanee tardive et d'une glome- 
rulonephrite avec cryoglobulinemie. 

Diagnostic 

Le diagnostic est fonde sur la recherche des anti¬ 
corps seriques contre le VHC, qui ne peuvent 
devenir detectables que 8 semaines apres une 
infection aigue; un premier resultat negatif n'ex- 
clut done pas une infection aigue par le VHC. Les 
patients avec des anticorps anti-VHC devraient 
subir d'autres tests, notamment la recherche 
d'ARN du VHC dans le serum. Un resultat positif 
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indique une infection en cours et le genotype du 
VHC devrait etre identifie chez les patients pour 
qui un traitement est envisage. Une biopsie hepa- 
tique est effectuee si le traitement depend de la 
gravite de l'hepatite, mais elle n'est pas toujours 
necessaire. Un test non invasif (voir plus haut) est 
egalement utilise pour revaluation du degre de 
fibrose/cirrhose sans necessite de biopsie. 

Soins 

Tous les patients avec une infection chronique 
sont des candidats a un traitement antiviral, mais 
les risques et les benefices du traitement doivent 
etre soigneusement peses sur base individuelle. 
L'objectif du traitement est une clairance virale 
soutenue, a savoir l'absence d'ARN du VHC dans 
le serum 6 mois apres le traitement. Pour les geno¬ 
types 2 et 3, le but est atteint chez 80 % des patients 
et la plupart, meme ceux dont la maladie est 
benigne, sont traites. Chez les patients avec les 
genotypes moins sensibles, 1 et 4, une clairance 
virale soutenue est obtenue dans 40 a 50 % des 
cas; le traitement est reserve a ceux chez qui la 
biopsie hepatique montre une activite ou une 
fibrose moderee a grave. Le traitement est l'injec- 
tion sous-cutanee d'IFN-alpha pegyle 1 fois par 
semaine et la prise orale quotidienne de ribavirine 
pendant 24 semaines pour les genotypes 3 et 4, ou 
48 semaines pour les genotypes 1 et 4. 

Hepatite E MD0 

L'agent est un virus a ARN qui provoque, comme 
le VHA, une hepatite par voie enterique, lors 
dune epidemie ou dune contamination hydrique, 
en particulier dans les pays en developpement 
(tableau 4.3). Le diagnostic repose sur la detection 
d'anticorps seriques IgG et IgM anti-VHE ou de 
TARN viral dans le serum ou les selles. 

Insuffisance hepatique 
fulminante 

II s'agit dune insuffisance hepatique avec ence- 
phalopathie (une affection neuropsychiatrique, 
consequence de maladie hepatique), qui se deve- 
loppe en moins de 2 semaines chez un patient avec 
un foie auparavant normal, ou en cas d'exacerba- 
tion aigue d'une maladie hepatique latente. Pour 
les cas qui evoluent a un rythme plus lent (2 a 


12 semaines), on parle d'insuffisance hepatique 
subaigue ou subfulminante. Elle est une compli¬ 
cation rare de l'atteinte hepatique aigue quelle 
qu'en soit la cause (fig. 4.5) et survient a la suite 
d'une necrose massive des cellules hepatiques. En 
Europe, l'hepatite virale et un surdosage de para¬ 
cetamol sont les causes les plus communes. Le 
tableau clinique est celui d'une encephalopathie 
hepatique (tableau 4.5) de gravite variable, accom- 
pagnee d'un ictere important et d'une coagulopa- 
thie marquee. Les complications sont notamment 
l'oedeme cerebral, l'hypoglycemie, de graves 
infections bacteriennes et fongiques, de l'hypo- 
tension et une insuffisance renale (syndrome 
hepatorenal). La plupart des patients doivent 
recevoir un traitement de soutien dans un service 
d'hepatologie specialise (tableau 4.6). Parmi les 


Tableau 4.5. Stadification clinique 
de I'encephalopathie hepatique 


Stade 

Signes neurologiques 

0 

Pas d'alteration de la conscience, des 
fonctions intellectuelles, de la personnalite ou 
du comportement 

1 

Somnolence diurne, breve duree d'attention, 
asterixis leger* 

2 

Lethargie, somnolence, desorientation en 
general dans le temps, comportement 
inapproprie, asterixis evident* 

3 

Endormi, mais peut etre reveille, confusion, 
discours incomprehensible 

4 

Coma 

* Asterixis 

i: battements involontaires de la main quand le bras 


est tendu et le poignet redresse. 


Tableau 4.6. Criteres de transfert des patients 
atteints de lesion hepatique aigue 
dans des unites specialises 

Rapport international normalise > 3,0 
Encephalopathie hepatique 

Hypotension apres restauration hydrique et 
electrolytique 

Acidose metabolique 

Temps de prothrombine (secondes) > intervalle 
(heures) depuis le surdosage (paracetamol) 
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cas tres graves (encephalopathie de grade IV), 
80 % pourraient mourir en l'absence de trans¬ 
plantation hepatique d'urgence, dont l'efficacite 
depend en fait de la cause. 

Hepatite auto-immune 

L'hepatite auto-immune est habituellement une 
maladie hepatique progressive, souvent associee a 
d'autres maladies auto-immunes, par exemple 
l'anemie pernicieuse, la thyro'idite. Elle est plus 
frequente chez les femmes jeunes et d'age moyen, 
mais peut survenir a tout age dans les deux sexes. 

Etiologie 

L'etiologie est inconnue, mais la maladie est carac- 
terisee par des anomalies immunologiques, notam- 
ment une hypergammaglobulinemie avec des taux 
eleves d'IgG, la presence d'autoanticorps circulants 
et, a l'histologie hepatique, une hepatite d'interface 
avec infiltration portale par des plasmocytes. 

Caracteristiques cliniques 

Le debut est souvent insidieux, se manifestant par 
de l'anorexie, des malaises, des nausees et de la 
fatigue. Dans 25 % des cas, le tableau clinique est 
celui dune hepatite aigue avec une atteinte hepa¬ 
tique rapidement progressive. Les signes de mala¬ 
die hepatique chronique sont souvent presents : 
erytheme palmaire, angiomes stellaires, hepato- 
splenomegalie et ictere. On peut aussi constater 
des signes d'autres maladies auto-immunes. 

Examens 

La plupart des patients ont des autoanticorps circu¬ 
lants diriges contre des antigenes nucleaires, les 
muscles lisses, l'antigene soluble du foie et les micro- 
somes hepatiques et renaux. Les taux des immuno- 
globulines (surtout IgG), de la bilirubine et des 
transaminases sont eleves. L'histologie hepatique 
montre les changements non specifiques d'une 
hepatite chronique, avec des signes d'hepatite d'in¬ 
terface et, souvent, une cirrhose. 

Traitement 

La prednisolone, 30 mg par jour, est prescrite 
pendant 2 a 3 semaines. Une reduction ulterieure 
de la dose depend de la reponse clinique, mais 


des doses d'entretien de 10 a 15 mg sont habituel¬ 
lement requises. L'azathioprine devrait etre ajou- 
tee comme agent d'epargne des cortico'ides; elle 
doit habituellement etre prise toute la vie. En cas 
d'echec, on recourt au mofetil, a la ciclosporine ou 
au tacrolimus. 

Pronostic 

La corticotherapie et l'azathioprine induisent une 
remission dans plus de 80 % des cas. Une transplan¬ 
tation hepatique peut etre necessaire si le traitement 
echoue, bien que la maladie puisse reapparaitre. 

Steatose hepatique 
non alcoolique (SHNA) 

La biopsie hepatique montre des changements 
indiscernables de ceux attribues a l'exces d'alcool, 
mais ceux-ci se produisent en l'absence de 
consommation excessive. Une steatohepatite non 
alcoolique est une forme avancee de steatose 
hepatique non alcoolique, caracterisee par une 
steatose hepatique associee, a des degres divers, a 
des lesions hepatocellulaires, a de l'inflamma- 
tion et a de la fibrose qui peut evoluer vers la cir¬ 
rhose et un carcinome hepatique. La steatose 
hepatique est frequemment associee a l'obesite, 
au diabete de type 2, a l'hypertension et a 
l'hyperlipidemie, de telle sorte que la SHNA est 
consideree comme la composante hepatique du 
syndrome metabolique. La pathogenie exacte 
n'est pas connue, mais on pense que la resistance a 
l'insuline est un mecanisme cle menant a la stea¬ 
tose, puis un « deuxieme coup » ou une lesion oxy- 
dative serait necessaire pour que la composante 
inflammatoire ou steatohepatite se manifeste. 

Caracteristiques cliniques 

La plupart des patients atteints de SHNA sont 
asymptomatiques, et la manifestation la plus 
commune est une legere hausse des transami¬ 
nases decouverte fortuitement lors de tests de 
laboratoire de routine. La palpation revele fre¬ 
quemment une hepatomegalie. 

Examens 

L'echographie montre souvent une texture hepa¬ 
tique hyperechogene en raison d'infiltrations 
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graisseuses diffuses. De meme, la TDM et 1'IRM 
peuvent montrer la steatose hepatique, mais les 
resultats sont non specifiques. D'autres causes de 
maladie chronique du foie devraient etre exclues 
(tableau 4.1). Le degre de fibrose/cirrhose est eva- 
lue par le test non invasif deja mentionne; par- 
fois, une biopsie hepatique est necessaire. 

Soins 

Pour la steatohepatite, aucun traitement dont l'ef- 
ficacite a ete prouvee n'est disponible. La therapie 
est centree sur les facteurs de risque comme l'obe- 
site (voir ci-dessus). Une transplantation peut etre 
necessaire au stade terminal de la maladie. 

Cirrhose 

Une cirrhose est la consequence de la necrose des 
cellules du foie suivie de la fibrose et la formation 
de nodules. Le resultat final est une alteration de 
la fonction des hepatocytes et une deformation 
grossiere de l'architecture hepatique, aboutissant 
a une hypertension portale. 

Etiologie 

Le tableau 4.1 enumere les causes de cirrhose, 
parmi lesquelles l'alcool occupe la premiere place, 
du moins dans le monde occidental, mais les 
hepatites B et C sont les causes les plus frequentes 
a l'echelle du monde entier. 

Anatomop athologie 

Histologiquement, deux types sont decrits : 

• la cirrhose micronodulaire : de petits nodules 
uniformes de 3 mm de diametre. Ce type est 
souvent cause par des lesions en cours dues a 
l'alcool ou par une maladie des voies biliaires; 

• la cirrhose macronodulaire: des nodules de taille 
variable et des acini normaux peuvent etre vus a 
l'interieur de gros nodules. Ce type est souvent 
observe apres une hepatite virale chronique. 

II existe egalement une forme mixte avec a la fois 
de petits et grands nodules. 

Caracteristiques cliniques 

Ces caracteristiques sont secondaires a une hyper¬ 
tension portale et a l'insuffisance des hepatocytes 


(fig. 4.1). Une cirrhose compliquee par une ence- 
phalopathie, de l'ascite ou une hemorragie vari- 
queuse est dite «decompensee». Une cirrhose 
sans aucune de ces complications est dite 
«compensee». 

Examens 

Les tests visent a evaluer la gravite de la maladie 
hepatique, a identifier l'etiologie et a depister les 
complications. 

Gravite 

• La biochimie hepatique peut etre normale. Dans 
la plupart des cas, la phosphatase alcaline et les 
transaminases sont legerement augmentees. 

• L'hemogramme montre une thrombopenie chez 
la plupart des patients au moment du diagnos¬ 
tic, une leucopenie et une anemie se develop- 
pant plus tard. 

• Fonction hepatique. Le temps de prothrombine 
et l'albumine serique sont les meilleurs indica- 
teurs de la fonction hepatique. 

• Electrolytes seriques. Une hyponatremie temoi- 
gne dune maladie grave du foie; elle est secon- 
daire soit a une clairance perturbee de l'eau 
libre, soit a un traitement diuretique excessif. 
Une augmentation de la creatinine serique est 
associee a un mauvais pronostic. 

• Alpha-foetoproteine (AFP) serique. Habituelle- 
ment indetectable apres la vie foetale, elle peut 
augmenter dans les maladies chroniques du 
foie. Un taux superieur a 200ng/ml suggere for- 
tement qu'un carcinome hepatique complique la 
cirrhose. 

Etiologie 

Une cirrhose se developpe en reaction a des 
lesions hepatiques chroniques quelle qu'en soit la 
cause. Celle-ci est souvent identifiee par l'anam- 
nese combinee avec les examens de laboratoire 
(tableau 4.1). Une biopsie hepatique est effectuee 
pour confirmer la gravite et le type de maladie du 
foie. 

Examens complementaires 

Les varices oesophagiennes sont recherchees par 
endoscopie, et chez les patients qui en ont, il faut 
instaurer une prophylaxie primaire (voir ci-apres) 
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afin de reduire les saignements. Une echographie 
est utile pour la detection du carcinome hepatique 
et pour 1'evaluation de la permeabilite des veines 
porte et hepatique. Un examen par la methode 
DXA ( dual energy X-ray absorptiometry), ou 
absorption biphotonique a rayons X, sert a evaluer 
le degre d'osteoporose. 

Soins 

La cirrhose est irreversible et evolue frequem- 
ment. Le traitement est celui des complications de 
la cirrhose decompensee. La correction de la cause 
sous-jacente, par exemple les saignees en cas d'he- 
mochromatose, l'abstinence d'alcool en cas de cir¬ 
rhose alcoolique, peut stopper la progression de la 
maladie. Un depistage du carcinome (dosage de 
l'AFP serique avec echographie tous les 6 mois) 
s'impose afin qu'une eventuelle tumeur soit repe- 
ree a un stade precoce. Chez ces patients, la vacci¬ 
nation contre la grippe est recommandee. La 
transplantation hepatique doit etre envisagee chez 
les patients en phase terminale de cirrhose. 

Pronostic 

Le pronostic est variable et depend de letiologie et 
des complications eventuelles. La gravite et le pro¬ 
nostic des maladies du foie peuvent etre classes selon 
soit le classement modifie de Child-Pugh (qui est 
fonde sur cinq variables : encephalopathie, ascite, 
temps de prothrombine, bilirubine et albumine), 
soit le score MELD (model for end-stage liver disease), 
qui depend de la bilirubine et de la creatinine, soit le 
rapport international normalise (RIN, ou interna¬ 
tional normalized ratio [INR]). Globalement, le taux 
de survie a 5 ans est d'environ 50 %. 

Complications et effets 
de la cirrhose 

(tableau 4.7) 

Hypertension portale 

Le flux sanguin hepatique passe pour 75 % par la 
veine porte, ou la veine mesenterique superieure 
(venant de l'intestin) et la veine splenique (venant 
de la rate) se rejoignent; les 25 % restants pro- 
viennent de l'artere hepatique. Les vaisseaux san- 
guins penetrent dans le foie par le hile hepatique 


Tableau 4.7. Complications et effets 
de la cirrhose 

Hypertension portale et hemorragie gastro-intestinale 
Ascite 

Encephalopathie portosystemique 
Lesion renale aigue (syndrome hepatorenal) 

Syndrome hepatopulmonaire 
Carcinome hepatocellulaire 
Bacteriemie, infection 
Malnutrition 
Osteoporose 


(pedicule hepatique), et le sang passe dans les sinu- 
soides hepatiques par les espaces portes et quitte le 
foie par les veines hepatiques pour rejoindre la veine 
cave inferieure. La pression portale normale est 
de 5 a 8 mmHg. L'afflux de sang portal vers le foie 
peut etre partiellement ou completement obstrue 
en plusieurs sites, ce qui augmente la pression en 
amont de l'obstruction et detourne le sang dans 
des collaterales portosystemiques, par exemple a 
la jonction gastro-oesophagienne (varices), ou elles 
sont superficielles et passibles de rupture et d'he- 
morragie digestive massive. 

Le site d'obstruction peut etre : 

• prehepatique, la veine porte etant obstruee 
avant son entree dans le foie; 

• intrahepatique, a cause dune distorsion de 
l'architecture du foie; 

• posthepatique, en raison dune obstruction 
veineuse en dehors du foie (rare). 

Etiologie 

La cause la plus frequente (tableau 4.8) de l'hyper- 
tension portale est la cirrhose. 

Caracteristiques cliniques 

Le seul signe d'hypertension portale peut etre une 
splenomegalie chez un patient atteint d'une mala¬ 
die chronique du foie. Les caracteristiques princi- 
pales sont: 

• les saignements gastro-intestinaux des varices 
cesophagiennes ou, plus rarement, gastriques; 

• l'ascite; 

• l'encephalopathie hepatique. 
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Tableau 4.8. Causes d'hypertension portale 


Prehepatiques 

Thrombose 
de la veine porte 

Intrahepatiques 

Cirrhose 

Hepatite alcoolique 

Hypertension portale non 
cirrhotique idiopathique 

Schistosomiase 

Maladie veino-ocdusive 

Posthepatiques 

Syndrome de Budd-Chiari 

Insuffisance cardiaque 
droite (rare) 

Pericardite constrictive 

Obstruction de la veine cave 
inferieure 


Hemorragie variqueuse 

La plupart des patients atteints de cirrhose fini- 
ront par developper des varices, mais seulement 
un tiers de celles-ci finiront par se rompre. 
L'hemorragie est souvent massive et la mortalite 
peut atteindre 50 %. 

Soins 

Le traitement general dune hemorragie gastro- 
intestinale est decrit au chapitre 3, et celui des 
varices est resume dans la figure 4.7. 

Saignement en cours 

Les patients doivent etre reanimes et subir une 
gastroscopie urgente pour confirmation du dia¬ 
gnostic et exclusion d'un saignement provenant 
d'autres sites. 

• Le traitement endoscopique est le plus efficace; 
il arrete le saignement dans 80 % des ruptures 
de varices oesophagiennes. Les methodes cou- 
rantes sont la ligature des varices par des elas- 
tiques ou la sclerotherapie par injection dans les 
varices dune solution sclerosante, par exemple 
l'ethanolamine. 

• Le traitement pharmacologique est applique 
pour le controle d'urgence de l'hemorragie dans 
l'attente de l'endoscopie et en combinaison avec 
les techniques endoscopiques. La terlipressine, 


un analogue synthetique de la vasopressine, res- 
treint l'afflux portal par une constriction arte- 
rielle splanchnique. Elle est administree par 
injection intraveineuse en bolus (2 mg toutes les 
6 heures), mais elle est contre-indiquee chez les 
patients souffrant de cardiopathie ischemique. 
Une perfusion intraveineuse de somatostatine, 
250 a 500 pg/h, diminue la pression portale par 
un mecanisme similaire a celui la terlipressine, 
mais est moins efficace. Elle est utilisee quand la 
terlipressine est contre-indiquee. 

• On recourt au tamponnement par ballon avec 
un tube de Sengstaken-Blakemore si le traite¬ 
ment medical ou endoscopique a echoue ou est 
contre-indique, ou si l'hemorragie risque d'etre 
mortelle. Le ballon gastrique est gonfle et amene 
a la jonction gastro-oesophagienne afin qu'il 
empeche le flux sanguin d'atteindre le site de 
l'hemorragie. Des complications graves sont 
possibles, comme une pneumonie par aspira¬ 
tion, une rupture de l'oesophage et une ulce¬ 
ration de la muqueuse. Pour reduire les 
complications, on protege les voies respiratoires 
et le tube n'est maintenu in situ que pendant 
moins de 12 heures. Il est retire immediatement 
avant l'endoscopie. 

• Le shunt portosystemique intrahepatique trans- 
jugulaire (TIPS, pour transjugular intrahepatic 
portosystemic shunting) est utilise en cas de reci- 
dive de saignement apres le traitement. Une 
endoprothese metallique est passee au moyen 
d'un fil-guide dans la veine jugulaire interne. 
Elle est ensuite poussee dans la substance du 
foie, sous controle radiologique, pour former, 
entre les veines porte et hepatique, un shunt qui 
diminuera la pression portale. 

• Une ouverture chirurgicale de l'oesophage pour 
la ligature des varices est parfois necessaire, si 
l'hemorragie continue en depit de toutes les 
mesures precedentes. 

• Traitement supplemental. Les patients doivent 
etre soignes dans un service de soins intensifs. 
La prophylaxie antibiotique, par exemple le 
cefotaxime, est administree pour prevenir 
l'infection, reduire la recidive hemorragique et 
la mortalite precoce. Le lactulose est donne 
pour prevenir l'encephalopathie portosyste¬ 
mique, et le sucralfate pour reduire l'ulcera- 
tion oesophagienne, une complication du 
traitement endoscopique. 
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Figure 4.7. Traitement des hemorragies gastro-intestinales dues aux varices oesophagiennes. 

TIPS : shunt portosystemique intrahepatique transjugulaire (transjugular intrahepaticportosystemic shunt) 


Prevention des saignements recurrents 
des varices 

Apres un episode de saignement des varices, le 
risque de recidive est eleve (60 a 80 % sur une 
periode de 2 ans). Pour eviter les saignements 
repetes (prophylaxie secondaire), on dispose des 
options therapeutiques suivantes. 

• Le propranolol par voie orale, a une dose suffi- 
sante pour reduire de 25 % la frequence du pouls 
au repos, diminue la pression portale, mais cer¬ 
tains patients ne tolerent pas le traitement en rai¬ 
son d'effets secondaires. Le propranolol est 
egalement prescrit aux patients atteints de varices 
qui n'ont jamais saigne (prophylaxie primaire). 

• La ligature des varices est repetee a 2 semaines 
d'intervalle jusqu'a leur obliteration complete. 
Comme elles peuvent se reformer, un suivi 
endoscopique est necessaire. 

• Si le traitement endoscopique ou medical echoue, 
on peut recourir au TIPS, ou parfois a un shunt 
portosystemique chirurgical. L'encephalopa- 
thie hepatique est une complication des deux 


interventions. Une transplantation hepatique 
doit toujours etre envisagee lorsque la fonction 
hepatique se degrade. 

Ascite 

C'est la presence de liquide dans la cavite perito- 
neale. La cirrhose est la cause la plus frequente 
(tableau 4.9). 

Etiologie 

Dans la cirrhose, une vasodilatation arterielle 
peripherique, causee par l'oxyde nitrique et 
d'autres vasodilatateurs, reduit le volume sanguin 
effectif, avec activation du systeme nerveux sym- 
pathique et du systeme renine-angiotensine, 
favorisant ainsi une retention d'eau et de sel. 
L'hypoalbuminemie favorise la formation de 
l'oedeme. Le liquide s'accumule principalement 
dans la cavite peritoneale en raison de l'hyperten- 
sion portale. 
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Tableau 4.9. Causes d'ascite 


Transsudat 

Exsudat 

Hypertension portale, 
par exemple cirrhose 

Carcinomatose peritoneale 

Obstruction a la 
sortie du foie 

Tuberculose peritoneale 

Syndrome de 
Budd-Chiari 

Pancreatite 

Maladie veino- 
ocdusive hepatique 

Syndrome nephrotique 

Insuffisance 

cardiaque 

Obstruction lymphatique 
(ascite chyleuse) 

Regurgitation 

tricuspidienne 


Pericardite 

constrictive 


Syndrome de Meig* 



* Le syndrome de Meig est celui de la triade : fibrome ovarien 
benin, epanchement pleural et ascite. 


Caracteristiques cliniques 

Les flancs sont distendus, et la percussion revele 
une matite qui varie avec la position. Une ascite 
abondante est inconfortable et peut gener la respi¬ 
ration. Elle peut s'accompagner d'oedeme periphe- 
rique et d'un epanchement pleural, generalement 
du cote droit. 

Examens 

Chez tous les patients, il faut aspirer 10 a 20 ml de 
liquide afin d'effectuer les analyses suivantes. 

• Une concentration d'albumine de 11 g/1 ou plus 
en dessous du taux serique suggere un transsu- 
dat; une valeur <11 g/1 suggere un exsudat 
(tableau 4.9). 

• Un nombre des neutrophiles > 250/mm 3 indique 
une peritonite bacterienne sous-jacente, qui est 
en general spontanee. 

• Une coloration de Gram, une culture bacte¬ 
rienne et la recherche de bacilles acidoresistants 
sont alors indiquees. 

• La cytologie pourra mettre en evidence des cel¬ 
lules malignes. 

• Le dosage de l'amylase est necessaire pour 
exclure une ascite pancreatique. 


Soins 

Le traitement depend de la cause. Le traitement de 
l'ascite due a l'hypertension portale est decrit 
ci-dessous. Dans les autres cas, l'ascite s'ameliore 
avec le traitement de l'affection sous-jacente. 

• Diuretiques. Le traitement de l'ascite compli- 
quant une cirrhose procede par etapes, en 
commen^ant par la restriction du sodium ali- 
mentaire (40 mmol/jour) et la prise orale de spi¬ 
ronolactone, 100 mg par jour avec, si necessaire, 
augmentation progressive jusqu'a 500 mg par 
jour. Si la reponse est insuffisante, on ajoute le 
furosemide, 20 a 40 mg par jour. L'objectif the- 
rapeutique est la perte quotidienne d'environ 
0,5 kg de poids, le taux maximal de transfert de 
fluide de l'ascite vers le compartiment vascu- 
laire n'etant que d'environ 700 ml/jour. Une 
diurese trop rapide provoque une hypovolemie 
et une hypokaliemie, precipitant ainsi l'ence- 
phalopathie. L'efficacite et les effets secondaires 
du traitement sont surveilles par le poids corpo- 
rel et les taux de creatinine et de sodium dans le 
serum. Un taux de creatinine en hausse ou une 
hyponatremie indique une perfusion renale ina¬ 
dequate et la necessite d'interrompre temporai- 
rement le traitement diuretique (si le sodium 
< 128 mmol/1). Ce traitement de l'ascite est effi- 
cace chez plus de 90 % des patients. 

• Une paracentese est indiquee en cas d'ascite ten- 
due ou qui resiste au traitement medical habi- 
tuel. Toute l'ascite peut etre eliminee en 
plusieurs heures, ce qui soulage rapidement les 
symptomes. Une perfusion intraveineuse d'al¬ 
bumine (8 g/1 de liquide aspire) administree 
immediatement apres la paracentese augmente 
le volume de sang circulant (l'ascite s'accumule 
aux depens du volume circulant). 

• En cas d'echec, on doit parfois recourir au shunt 
portosystemique intrahepatique transjugulaire 
(TIPS; voir plus haut). 

Complications 

Une peritonite bacterienne spontanee survient 
chez 8 % des patients cirrhotiques avec ascite et 
son taux de mortalite atteint 10 a 15 %. Le micro- 
organisme le plus souvent en cause est Escherichia 
coli. Les caracteristiques cliniques peuvent etre 
minimes et le diagnostic doit etre evoque chez 
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tout patient qui presente une ascite cirrhotique et 
dont l'etat general se deteriore. Inspiration dia- 
gnostique devrait toujours etre effectuee et une 
antibiotherapie empirique avec une cephalospo- 
rine de troisieme generation, par exemple le cefo¬ 
taxime par voie intraveineuse, doit etre lancee si le 
liquide d'ascite contient un nombre de neutro- 
philes > 250/mm 3 . Les antibiotiques peuvent 
ensuite etre ajustes sur la base des resultats de la 
culture. Apres un premier episode ou chez les 
patients a haut risque (faux proteique dans l’ascite 
< lOg/dl ou maladie grave du foie), une prophylaxie 
antibiotique par la norfloxacine orale est indiquee. 
Une peritonite est egalement une indication d'orien- 
tation vers un centre de transplantation hepatique. 

Encephalopathie portosystemique 

L'encephalopathie portosystemique est un syn¬ 
drome neuropsychiatrique qui complique une 
maladie hepatocellulaire avancee chronique (cir- 
rhose) ou aigue (hepatite fulminante). Elle est 
egalement observee chez des patients chez qui Ton 
a place un shunt ou un TIPS. 

Physiopathologie 

Les mecanismes ne sont pas clairs, mais on croit 
que des substances «toxiques», normalement 
degradees par le foie, sont impliquees; en contour- 
nant le foie par la circulation collateral, elles ont 
acces au cerveau. L'ammoniac produit par les bacte- 
ries intestinales a partir des proteines alimentaires 
jouerait le role principal. Dans une maladie chro¬ 
nique du foie, revolution comporte des episodes 
aigus precipites par divers facteurs (tableau 4.10). 

Caracteristiques cliniques 

Un debut aigu fait souvent suite a un facteur 
declenchant; le patient devient de plus en plus 
somnolent et finit dans le coma (tableau 4.5). 
On peut constater un renforcement du tonus et 
une hyperreflexie. Lors dune evolution chro¬ 
nique, le patient peut devenir irritable, confus, 
avoir une elocution de plus en plus lente et diffi¬ 
cile, une inversion des heures de sommeil, le 
patient dormant le jour, alors qu'il est agite durant 
la nuit. Les signes sont: une haleine fetide (fetor 
hepaticus), un tremblement sous forme de batte- 
ments de la main tendue (asterixis), l'incapacite 


Tableau 4.10. Facteurs precipitant 
l'encephalopathie portosystemique 

Alimentation riche en proteines 

Hemorragie gastro-intestinale (charge elevee en 
proteines) 

Constipation 

Infection, y compris une peritonite bacterienne 
spontanee 

Troubles hydriques et electrolytiques (spontanes ou 
induits par les diuretiques) 

Sedatifs, par exemple opiaces, diazepam 
Operations de pontage portosystemique et TIPS 
Toute intervention chirurgicale 
Lesions hepatiques progressives 
Developpement d'un carcinome hepatocellulaire 

TIPS : shunt porto-cave intrahepatique transjugulaire. 

de dessiner une etoile a cinq branches (apraxie 
constructive) et un allongement de la realisation 
dans le test des traces ( trail-making test, ou l'apti- 
tude a joindre, dans un certain delai, des nombres 
et des lettres). La repetition des essais permet faci- 
lement des comparaisons et done le suivi de revo¬ 
lution des patients. 

Diagnostic differentiel 

Aucune des manifestations de l'encephalopathie 
hepatique n'est propre a ce trouble. Soit d'autres 
encephalopathies metaboliques ou toxiques, soit 
des compressions intracraniennes peuvent pro- 
duire le meme tableau clinique et doivent done 
etre envisagees. 

Examens 

Le diagnostic est clinique. Un electroence- 
phalogramme (EEG) (montrant des ondes 5), des 
potentiels evoques visuels et le dosage de l'ammo- 
niaque dans le sang arteriel sont parfois utilises 
dans les cas de diagnostic difficile ou pour suivre 
les patients (ammoniac). 

Soins 

Les objectifs therapeutiques sont l'identifica- 
tion et le traitement de tous les facteurs 
declenchants (tableau 4.10) et la diminution 
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de l'absorption intestinale de matieres azotees, 
en particulier l'ammoniac. Void les mesures 
recommandees. 

• Laxatifs. Le lactulose oral (10 a 30 ml trois fois 
par jour) est un purgatif osmotique qui reduit le 
pH colique et l'absorption d'ammoniaque. II 
peut etre administre par une sonde nasogas- 
trique si le patient est comateux. La dose doit 
etre ajustee afin que 2 a 4 selles molles soient 
emises par jour. 

• Antibiotiques. Ils sont administres pour reduire 
le nombre d'organismes intestinaux et done la 
production d'ammoniac. La rifaximine, qui n'est 
pas absorbee, est bien toleree. Le metronidazole 
oral (200 mg quatre fois par jour) convient 
egalement. 

• Maintien de la nutrition avec un apport calo- 
rique suffisant. Les proteines sont limitees au 
debut, puis augmentees apres 48 heures, lorsque 
l'encephalopathie s'ameliore. 

Pronostic 

Le pronostic est celui de la maladie hepatique 
sous-jacente. 

Syndrome hepatorenal 

C'est le developpement de lesions renales aigues 
chez un patient atteint dune maladie hepatique, 
habituellement avancee, soit une cirrhose, soit 
une hepatite alcoolique. Une vasodilatation peri- 
pherique importante conduit a une baisse de la 
resistance vasculaire systemique et a une hypo- 
volemie effective; ce qui a son tour entraine une 
vasoconstriction de la circulation renale avec une 
forte reduction de la perfusion renale. Le dia¬ 
gnostic repose sur l'oligurie, une augmentation 
de la creatinine serique en quelques jours ou 
quelques semaines, un sodium urinaire faible 
(< 10 mmol/1), l'absence d'autres causes de lesion 
renale aigue et l'absence d'amelioration apres une 
expansion de volume (si necessaire) et le retrait 
des diuretiques. Le pronostic est reserve, et l'in- 
suffisance renale ne repond souvent qu'a une 
amelioration de la fonction hepatique. Une per¬ 
fusion d'albumine et la terlipressine ont ete utili¬ 
ses avec un certain succes. 


Syndrome hepatopulmonaire 

La dilatation vasculaire intrapulmonaire chez les 
patients atteints de maladie hepatique avancee 
entraine une hypoxemie. En cas de maladie grave, 
les patients sont a bout de souffle au repos. Le dia¬ 
gnostic est pose par echocardiographie et les symp- 
tomes sont ameliores par la transplantation du foie. 

Transplantation hepatique 

Les indications de transplantation hepatique sont 
une insuffisance hepatique aigue ou chronique 
quelle qu'en soit la cause. Les maladies chro- 
niques du foie pour lesquelles cette intervention 
doit etre envisagee comprennent l'ictere progres- 
sif, l'ascite resistante aux diuretiques, un episode 
de peritonite bacterienne spontanee ou certains 
cas de carcinome hepatique. Une selection rigou- 
reuse des patients est cruciale. Une evaluation 
psychologique et l'education des patients et leurs 
families sont indispensables avant la transplanta¬ 
tion. Les contre-indications absolues sont les sui- 
vantes : septicemie active d'origine autre que le 
foie ou les voies biliaires, cancer autre qu'hepatique, 
metastases hepatiques (sauf neuro-endocrines) 
et le manque de motivation psychologique du 
patient. 

A de rares exceptions pres, une greffe n'est pas 
proposee aux patients de plus de 65 ans. Chez les 
patients atteints d'une maladie du foie liee a l'al- 
cool, une abstinence de 6 mois avant la transplan¬ 
tation est imposee, d'une part, dans l'espoir d'une 
amelioration de la fonction hepatique qui permet- 
tra peut-etre de renoncer a la transplantation et, 
d'autre part, pour que le patient s'habitue a ne plus 
boire apres la transplantation. Le rejet du greffon 
est reduit par des agents immunosuppresseurs, 
comme la ciclosporine. Les complications pre- 
coces sont: une hemorragie, une septicemie et un 
rejet aigu (< 6 semaines), qui est reversible avec la 
methylprednisolone. Les complications tardives 
sont: la recidive de la maladie (hepatites B et C, 
maladie hepatique auto-immune), le rejet chro¬ 
nique (« syndrome des canaux evanescents») et les 
consequences de l'immunosuppression (cancer, 
maladie cardiovasculaire, diabete). Globalement, 
le taux de survie a 5 ans apres transplantation 
hepatique est de 70 a 85 %. 
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Types de maladies chroniques 
du foie et cirrhose 

Cirrhose alcoolique 

Voir plus loin le paragraphe « Alcool et foie ». 

Cirrhose biliaire primitive 

La cirrhose biliaire primitive (CBP) est une affec¬ 
tion chronique dans laquelle les voies biliaires 
intrahepatiques sont progressivement detruites, 
ce qui entraine une cholestase, pour aboutir fina- 
lement a une cirrhose. 

Epidemiologie 

La CBP affecte principalement les femmes dans la 
tranche d'age de 40 a 50 ans. 

Etiologie 

Une anomalie hereditaire de l'immunoregulation 
conduit a une attaque des cellules epitheliales des 
voies biliaires par des lymphocytes T. On pense que 
l'expression de la maladie est declenchee par un fac- 
teur environnemental, eventuellement infectieux, 
chez un individu genetiquement predispose. La plu- 
part des patients (> 95 %) produisent des anticorps 
antimitochondriaux (AMA), mais le role de ceux-ci 
dans la pathogenie de la maladie n'est pas clair. 

Caracteristiques cliniques 

Le prurit, avec ou sans ictere, est, au depart, la 
plainte la plus frequente. Avec revolution de la 
maladie, il apparait une hepatosplenomegalie et 
du xanthelasma (la CBP est une cause d'hyper- 
cholesterolemie secondaire). Lors d'un examen de 
routine ou de depistage, des patients asymptoma- 
tiques s'averent avoir une hepatomegalie, une 
phosphatase alcaline serique elevee ou des auto- 
anticorps. Les patients dont la maladie est avancee 
peuvent avoir de la steatorrhee avec une malab¬ 
sorption des vitamines liposolubles due a la dimi¬ 
nution de la secretion des acides biliaires et, en 
consequence, de la concentration d'acides biliaires 
dans l'intestin grele. Chez ces patients, d'autres 
troubles auto-immunitaires, par exemple le syn¬ 
drome de Sjogren, la polyarthrite rhumatoide et la 
sclerodermie, sont plus frequents. 


Examens 

• Une augmentation de la phosphatase alcaline 
serique est souvent la seule anomalie dans la 
biochimie du foie. 

• Les AMA seriques sont presents chez plus de 
95 % des patients et un titre de 1 : 160 ou supe- 
rieur rend le diagnostic tres probable. L'anticorps 
M2 est specifique. D'autres anticorps non speci- 
fiques, par exemple le facteur antinucleaire, 
peuvent egalement etre presents. 

• L'IgM serique peut etre elevee. 

• La biopsie hepatique montre une perte des voies 
biliaires, une infiltration lymphocytaire des 
espaces portes, la formation de granulomes 
dans 40 % des cas et, a un stade plus tardif, de la 
fibrose et finalement une cirrhose. 

• Une echographie est parfois realisee chez le 
patient icterique afin d'exclure une obstruction 
biliaire extrahepatique. 

Le diagnostic de CBP est quasi certain si les 
concentrations seriques de phosphatase alcaline 
et d'IgM sont toutes deux elevees et si le test des 
anticorps antimitochondries est positif. La biop¬ 
sie hepatique fournit des informations sur le stade 
de la maladie et le pronostic, mais n'est pas indis¬ 
pensable au diagnostic. 

Soins 

Le traitement est la prise orale a vie d'acide urso- 
desoxycholique (10 a 15 mg/kg par jour), un 
acide biliaire dihydroxy naturel. Il ralentit la 
progression de la maladie et reduit le besoin 
d'une transplantation hepatique. Le mecanisme 
de son action benefique est incompletement 
compris. Il devrait etre donne tot, des la phase 
asymptomatique. Le prurit peut etre soulage 
par la cholestyramine, et la malabsorption des 
vitamines liposolubles (A, D, K) peut etre com- 
pensee par des supplements. La transplantation 
hepatique est indiquee pour les patients dont la 
maladie est tres avancee (bilirubinemie persis- 
tante > 100 mmol/1). 

Pronostic 

Les patients asymptomatiques peuvent avoir une 
esperance de vie presque normale. Chez les 
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patients symptomatiques avec ictere, l'aggravation 
est constante et, sans transplantation, la mort sur- 
vient en 5 ans environ. 

Cirrhose biliaire secondaire 

Une cirrhose peut etre la consequence dune obs¬ 
truction de longue duree (plusieurs mois) tou- 
chant un conduit biliaire important. Les causes 
sont une stenose d'un conduit biliaire, une chole- 
lithiase ou une cholangite sclerosante. Une echo- 
graphie suivie dune CPRM permet l'identification 
des voies biliaires concernees. Une CPRE peut 
alors etre necessaire pour traiter la cause, par 
exemple l'elimination de la lithiase. 

Hemochromatose hereditaire 

L'hemochromatose hereditaire (HH) est une mala¬ 
die autosomique recessive avec une prevalence 
dans la population caucasienne de 1 sur 400, le 
gene etant present chez environ 10 % de la popula¬ 
tion. Le fer en exces se depose dans differents 
organes, ce qui cause une fibrose qui altere leur 
fonction. 

Etiologie 

L'HH est caracterisee par une absorption exces¬ 
sive de fer dans l'intestin grele superieur. Dans la 
plupart des cas, l'HH est due a une mutation dans 
le gene HFE situe sur le bras court du chromo¬ 
some 6. La proteine HFE normale est exprimee 
dans l'intestin grele et joue un role dans la regula¬ 
tion de l'absorption du fer. Deux mutations faux- 
sens du gene HFE sont impliquees dans la plupart 
des cas d'HH : le remplacement de la cysteine en 
position 282 par une tyrosine (mutation C282Y) 
ou le remplacement de l'histidine en position 63 
par l'acide aspartique (mutation H63D). Les anti¬ 
genes leucocytaires humains HLA-A3, B7 et B14 
sont plus frequents chez les patients avec HH que 
dans la population generale. Chez une minorite 
de patients, la surcharge en fer est due a des 
defauts dans d'autres proteines impliquees dans le 
metabolisme du fer. 

Caracteristiques cliniques 

La plupart des patients sont diagnostiques 
lorsque des analyses de laboratoire de routine ont 


montre une augmentation des taux seriques de 
fer ou de ferritine, ou lors d'un depistage justifie 
par le diagnostic d'HH chez un parent. La sur¬ 
charge en fer des organes parenchymateux peut 
egalement susciter des symptomes et des signes 
d'appel (tableau 4.11). L'incidence de maladie 
declaree est moindre chez les femmes en raison 
des pertes fer bees aux menstruations et a une 
compensation insuffisante par l'apport alimen- 
taire de fer. 

Examens 

• La biochimie serique hepatique est souvent 
normale, meme avec une cirrhose. 

• Le fer serique est eleve et la capacite totale de liaison 
du fer (CTLF) reduite. La saturation de la transfer- 
rine (fer serique/ CTLF) est > 45 % (norme < 33 %). 

• La ferritine serique, qui est le reflet des 
reserves de fer, est habituellement tres elevee 
(souvent > 500 pg/1). 

• Le genotypage (par PCR sur des echantillons de 
sang total) pour la recherche des mutations du gene 
HFE est indique chez les patients presentant un 
taux eleve de ferritine et une transferrine saturee. 

• Les patients avec des taux de fer anormaux et des 
mutations du gene HFE sont traites par saignees, 
sans la necessite d'une biopsie du foie. Le degre 
de fibrose peut etre evalue par des tests non inva- 
sifs ou sur la base d'une biopsie hepatique chez les 
patients susceptibles d'avoir des lesions hepatiques 

Tableau 4.11. Tableau clinique 
de l'hemochromatose 

Depistage de sante (souvent 
symptomatique) 

Biochimie hepatique anormale 

Resultats anormaux des examens concernant le fer 

Depistage dans la famille ou dans la population 

Maladie symptomatique due a des depots 
de fer 

Foie : hepatomegalie, lethargie 
Pancreas : diabete 

Myocarde : cardiomegalie, insuffisance cardiaque, 
troubles de conduction 

Hypophyse : perte de libido, impuissance 
Articulations : arthralgies 
Peau : hyperpigmentation 
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importantes (biochimie hepatique alteree ou 
ferritine serique > 1000 pg/1). Si le diagnostic est 
incertain, une biopsie avec mesure de la teneur 
en fer hepatique est justifiee. 

Les causes de surcharge en fer, telles que les trans¬ 
fusions multiples, doivent etre exclues. En outre, 
dans l'hepatite alcoolique, les reserves de fer 
peuvent etre augmentees. La raison precise est 
inconnue, mais la concentration hepatique en fer 
n'atteint pas le niveau tres eleve atteint dans 
l'hemochromatose. 

Soins 

Le fer en exces dans les tissus est elimine par les 
saignees : 500 ml de sang (contenant 250 mg de 
fer) sont preleves deux fois par semaine jusqu'a 
normalisation des reserves de fer, attestee par le 
taux de ferritine serique et le degre de saturation 
de la transferrine. II peut etre necessaire de pour- 
suivre ces saignees durant 2 ans; ensuite, trois ou 
quatre saignees par an suffisent a prevenir une 
nouvelle accumulation de fer. Les patients atteints 
de cirrhose doivent etre soumis au depistage du 
carcinome hepatique. 

Le genotypage servant a detecter les mutations du 
gene HFE et les analyses concernant le fer doivent 
etre effectues chez les parents au premier degre 
des personnes touchees. 

Pronostic 

La complication majeure est le developpement 
d'un carcinome chez les patients atteints de cir¬ 
rhose. Cela peut etre evite par les saignees avant 
que la cirrhose ne se developpe. L'esperance de vie 
est alors sensiblement la meme que celle de la 
population normale. 

Maladie de Wilson 
(degenerescence 

hepatolenticulaire) 

Cette maladie genetique, autosomique recessive, 
est rare. Des mutations dans le gene ATP7B sur le 
chromosome 13 entrainent une diminution de la 
secretion de cuivre dans le systeme biliaire et de 
l'incorporation du cuivre dans le precurseur de la 
ceruloplasmine. Le cuivre s'accumule dans le foie 
(menant a une insuffisance hepatique fulminante 


ou a une cirrhose), dans les noyaux gris centraux 
du cerveau (Parkinson et demence), dans la cor- 
nee (anneaux brun-verdatres de Kayser-Fleischer) 
et dans les tubules renaux. Le diagnostic repose 
sur la diminution du taux de ceruloplasmine et du 
cuivre serique total, et sur une augmentation de 
l'excretion urinaire du cuivre en 24 heures et une 
augmentation de la teneur en cuivre dune biopsie 
hepatique. Le traitement est a base de penicilla¬ 
mine, de trientene (un chelateur de cuivre) ou de 
zinc, qui reduit l'absorption du cuivre. La trans¬ 
plantation hepatique est necessaire en cas de 
phase terminate ou d'insuffisance hepatique ful¬ 
minante. Les parents au premier degre doivent 
etre soumis au depistage et les homozygotes dev- 
raient etre traites preventivement. 

Deficit en o^-antitrypsine (cXj-AT) 

Cette cause rare de cirrhose est liee a des muta¬ 
tions dans le gene de l'cq-antitrypsine (cq-AT) sur 
le chromosome 14. Elies entrainent une diminu¬ 
tion de la production hepatique d'cq-AT, qui 
inhibe normalement l'enzyme proteolytique, 
l'elastase des neutrophiles. Les variantes gene- 
tiques de l'cij-AT se caracterisent par leur mobilite 
electrophoretique moyenne (M), lente (S) ou tres 
lente (Z). Le genotype normal est PiMM (Pi, pour 
protease inhibitor). La plupart des patients symp- 
tomatiques sont homozygotes pour Z (PiZZ) et 
developpent une maladie hepatique chronique 
(due a l'accumulation de la proteine anormale 
dans le foie) et de l'emphyseme a debut precoce du 
a une destruction proteolytique des poumons. Le 
diagnostic repose sur la demonstration d'un taux 
serique anormalement faible d'c^-AT serique et 
confirmee par letude du genotype. L'histologie 
hepatique, montre, dans les hepatocytes, des glo¬ 
bules contenant de l'ctj-AT. Le traitement est 
dirige a la fois contre les lesions pulmonaires et la 
maladie chronique du foie. Un apport par voie 
intraveineuse de derives du plasma riches en 
oij-AT est utilise mais n'est pas largement dispo- 
nible. Les patients doivent etre encourages a arre- 
ter de fumer. 

Alcool et foie 

Dans le monde occidental, l'alcool est la cause la plus 
frequente des maladies chroniques du foie. La mala¬ 
die alcoolique du foie survient plus frequemment 
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chez les hommes, habituellement dans la qua- 
trieme et la cinquieme decennies, bien qu'elle soit 
parfois observee a un stade avance chez des per- 
sonnes d'une vingtaine d'annees. Bien que l'alcool 
agisse comme une hepatotoxine, le mecanisme 
exact conduisant a l'hepatite et a la cirrhose est 
inconnu. Comme seulement 10 a 20 % des per- 
sonnes qui boivent trop developpent une cirrhose, 
une predisposition genetique et des mecanismes 
immunologiques ont ete proposes. 

On distingue trois types principaux de lesions et 
de maladies cliniques lies a la consommation 
excessive d'alcool. 

Steatose 

A la biopsie, c'est le changement le plus frequem- 
ment observe chez les sujets alcooliques. Une 
consommation reguliere d'alcool, meme durant 
quelques semaines, peut entrainer une steatose 
hepatique, qui se caracterise par la presence dans 
les hepatocytes de grosses vesicules remplies de 
triglycerides. Les symptomes sont generalement 
absents, mais parfois une hepatomegalie est 
palpable. Les tests de laboratoire sont souvent 
normaux, meme si une elevation du volume glo- 
bulaire moyen (VGM) indique souvent l'abus 
d'alcool. Le taux de y-GT est habituellement aug¬ 
ments La graisse disparait lors de la cessation de 
la prise d'alcool, mais si la consommation conti¬ 
nue, la steatose peut evoluer vers la fibrose et la 
cirrhose. 

Hepatite alcoolique 

L'hepatite alcoolique survient generalement apres 
des annees de forte consommation d'alcool et peut 
coexister avec une cirrhose. Histologiquement, en 
plus de la steatose (voir ci-dessus), les hepatocytes, 
entoures par des neutrophiles, sont gonfles et 
contiennent souvent une substance amorphe, eosi- 
nophile, appelee corps de Mallory. II peut y avoir 
une fibrose et une degenerescence mousseuse des 
hepatocytes. 

Caracteristiques cliniques 

Le signe cardinal de l'hepatite alcoolique est l'ap- 
parition rapide d'un ictere. Les autres symptomes 
et signes sont les nausees, l'anorexie, la douleur 


dans le quadrant superieur droit, une encephalo- 
pathie, de la fievre, une ascite et une hepatomega¬ 
lie sensible. 

Examens 

• L'hemogramme montre une leucocytose, une 
augmentation du VGM et souvent une throm- 
bopenie, consequence d'une hypoplasie de la 
moelle osseuse et/ou d'un hypersplenisme asso- 
cie a une hypertension portale. 

• Les electrolytes seriques sont frequemment 
anormaux, avec notamment une hyponatremie. 
Une elevation de la creatinine serique est de 
mauvais pronostic et peut etre un premier signe 
de syndrome hepatorenal. 

• A la biochimie hepatique, les AST et ALT sont 
eleves, avec une hausse disproportionnee de 
LAST (generalement, le rapport AST : ALAT > 2) 
et les valeurs absolues pour LAST et ALT sont 
habituellement < 500 UI/1; des valeurs plus ele- 
vees indiquent une hepatite aigue due a une autre 
cause (voir plus haut). La bilirubine peut etre sen- 
siblement plus elevee, 300 a 500 pmol/1, ce qui 
reflete la gravite de la maladie. L'albumine serique 
est faible et le temps de prothrombine prolonge. 

• Une infection sous-jacente doit etre recherchee 
par microscopie et culture du sang, de l'urine et 
de l'ascite. 

• Une echographie (foie et voies biliaires) est utile 
pour identifier une obstruction biliaire et un 
carcinome, qui peuvent se manifester de fa^on 
similaire. 

• La biopsie du foie (souvent par la voie transju- 
gulaire en raison de la coagulation anormale) 
n'est pas toujours necessaire. Le diagnostic est 
generalement pose sur la base du tableau cli- 
nique, de la neutrophilie, de l'augmentation du 
RIN et du profil de la biochimie hepatique. 

Soins 

Les patients atteints d'hepatite alcoolique grave 
necessitent un traitement de soutien et un 
apport nutritionnel suffisant, si necessaire par 
une sonde nasogastrique. Les corticoi'des (40 mg 
par jour pendant quatre semaines) reduisent l'in- 
flammation et sont indiques si la fonction discri- 
minante de Maddrey est > 32, ce qui indique une 
maladie grave: 
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[4,6 x (temps de prothrombine 
au-dessus du controle en secondes) 

+ bilirubine(mg/dl)] 

Bilirubine mmol /14-17 

pour la conversion en mg/dl 

Les corticoides sont contre-indiques en cas d'in- 
suffisance renale, d'infection ou de saignement. 
La pentoxifylline, un inhibiteur de la phospho¬ 
diesterase exer^ant de nombreux effets, dont la 
modulation de la transcription du TNF-a, 
reduit egalement la mortalite, essentiellement, 
pense-t-on, par la prevention du syndrome 
hepatorenal. 

Cirrhose alcoolique 

La cirrhose alcoolique constitue le dernier stade 
de la maladie hepatique liee a l'abus d'alcool. La 
destruction de l'architecture du foie et la fibrose, 
avec les nodules de regeneration, aboutissent a la 
cirrhose micronodulaire. Les patients peuvent 
etre asymptomatiques, mais ils se presentent sou- 
vent avec l'une des complications de la cirrhose et 
generalement avec des signes de maladie hepa¬ 
tique chronique (voir plus haut). Les examens sont 
les memes que pour une cirrhose en general (voir 
plus haut). Les soins s'adressent aux complications 
de la cirrhose et les patients sont avises de cesser 
de boire pour la vie. L'abstinence d'alcool ameliore 
le taux de survie a 5 ans. 

Cholangite sclerosante primitive 

La cholangite sclerosante primitive (CSP) est une 
maladie chronique du foie cholestatique, caracte- 
risee par une fibrose progressive obliterant des 
conduits intra- et extrahepatiques, pour aboutir 
finalement a une cirrhose. Elle est de cause 
inconnue; 75 % ou plus des cas ont une colite 
ulcereuse, qui peut etre asymptomatique. Le dia¬ 
gnostic est souvent pose lors d'une phase asymp¬ 
tomatique, a l'occasion de tests sanguins de 
routine chez un patient atteint d'une maladie 
inflammatoire de l'intestin; les resultats revelent 
une biochimie hepatique anormale, souvent une 
phosphatase alcaline augmentee. Le tableau cli- 
nique comprend du prurit, un ictere ou une 


angiocholite, et 60 % des patients ont des anti¬ 
corps ANCA (antineutrophil cytoplasmic antibo¬ 
dies), diriges en fait contre la myeloperoxydase 
(voir tableau 7.9). Le diagnostic est habituellement 
pose par la CPRM ou une biopsie du foie. Le trai- 
tement est generalement limite aux complica¬ 
tions resultant d'une maladie du foie chronique, 
mais une transplantation hepatique finira par 
devoir etre envisagee. Les stenoses extrahepa¬ 
tiques peuvent se preter a une dilatation par 
CPRE. Une forte dose d'acide ursodesoxycho- 
lique (30 mg/kg) peut ralentir l'aggravation de la 
maladie. Jusqu'a 15 % des patients developpent 
un cholangiocarcinome (cancer des voies 
biliaires). La cholangite sclerosante secondaire a 
une infection de Cryptosporidium est observee 
chez les patients atteints du syndrome d'immu- 
nodeficience acquise (sida). 

Syndrome de Budd-Chiari 

Dans ce syndrome, l'occlusion de la veine hepa¬ 
tique empeche le drainage veineux du foie, et la 
stase avec congestion hepatique qui en resulte 
entraine des lesions hypoxiques et une necrose 
des hepatocytes. 

Etiologie 

La cause la plus frequente est un etat d'hypercoa- 
gulabilite associe a des troubles myeloprolifera- 
tifs, a un cancer, a des contraceptifs oraux ou aux 
thrombophilies hereditaires. La cause est incon¬ 
nue dans 20 % des cas. 

Caracteristiques cliniques 

Les manifestations cliniques dependent de l'eten- 
due et de la rapidite de l'occlusion de la veine 
hepatique et du developpement eventuel d'une 
circulation veineuse collaterale. Une douleur dans 
le quadrant superieur droit, une hepatomegalie, 
un ictere et une ascite sont des manifestations 
typiques. La maladie aigue peut egalement se pre¬ 
senter sous forme d'insuffisance hepatique fulmi- 
nante. Une cirrhose peut se developper de maniere 
progressive et provoquer une hypertension por- 
tale avec formation de varices et d'autres compli¬ 
cations de l'hypertension portale (voir plus haut). 
Un tableau clinique similaire au syndrome de 
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Budd-Chiari peut se developper en cas d'insuffi- 
sance cardiaque droite, d'obstruction de la veine 
cave inferieure ou de pericardite constrictive. 

Examens 

Une echographie-Doppler est le premier examen 
de choix. Elle montrera un ecoulement anormal 
dans les principales veines hepatiques ou dans la 
veine cave inferieure ainsi que l'epaississement, la 
tortuosite et la dilatation des parois des veines 
hepatiques. Les manifestations non specifiques 
comprennent une hepatomegalie, une splenome- 
galie, de l'ascite et une hypertrophie du lobe 
caude. Si l'echographie est normale, alors que la 
suspicion clinique est forte, la TDM ou 1'IRM 
pourra montrer des anomalies des veines hepa¬ 
tiques. La biopsie hepatique n'est generalement 
pas necessaire au diagnostic, mais montrera une 
congestion centrizonale, de la necrose et des 
hemorragies. 

Traitement 

Les objectifs du traitement sont de trois ordres : 

• restaurer le drainage veineux hepatique. Ce n'est 
generalement possible que dans une situation 
aigue, et comprend une thrombolyse, une 
angioplastie, l'insertion dune endoprothese ou 
un TIPS; 

• traiter les complications liees a l'ascite et a l'hy- 
pertension portale; 

• identifier la maladie sous-jacente a l'hypercoa- 
gulabilite et prevenir la formation de caillots. 

Abces hepatique 

Les abces du foie sont pyogenes, amibiens ou 
hydatiques. 

Etiologie 

La cause de l'abces hepatique pyogene est sou- 
vent inconnue, bien qu'un sepsis biliaire ou une 
pyohemie portale a partir d'un sepsis intra¬ 
abdominal puisse etre responsable. D'autres 
causes incluent un traumatisme, une bacterie- 
mie ou une extension directe a partir, par 
exemple, d'un abces perinephretique. Le micro- 
organisme trouve le plus couramment est E. coli. 


Streptococcus milleri et des anaerobies comme 
Bacteroides sont aussi souvent impliques. Un abces 
amibien est la consequence de la propagation du 
protozoaire Entamoeba histolytica de l'intestin 
vers le foie par le systeme veineux portal. 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes sont non specifiques : fievre, 
lethargie, perte de poids et douleurs abdominales. 
Le foie peut etre elargi et sensible, et il peut y avoir 
une consolidation pulmonaire ou un epanche- 
ment pleural du cote droit. Chez les patients 
atteints d'abces amibien, souvent, l'anamnese ne 
releve pas d'episode de dysenterie. 

Examens 

• Les anomalies de laboratoire refletent les resul- 
tats non specifiques de l'infection, y compris 
l'anemie, l'elevation de la VS et le faible taux 
d'albumine. La phosphatase alcaline serique est 
habituellement augmentee et le taux de biliru- 
bine souvent normal. 

• Une echographie montrera une ou plusieurs 
lesions arrondies, hypoechogenes par rapport 
au foie environnant. La TDM permet d'affirmer 
le diagnostic en montrant les abces comme des 
cavites iso-intenses avec un rebord inflamma- 
toire ressortant par rapport au reste du foie. 

• Les tests serologiques pour les amibes, par exemple 
le test de fixation du complement ou l'ELISA 
(enzyme-linked immunosorbent assay), sont 
presque toujours positifs en cas d'abces amibien. 

Soins 

Un abces hepatique amibien diagnostique sur la 
base des caracteristiques cliniques et radiologiques 
(migrants ou voyageurs provenant de pays d'ende- 
mie et qui ont un abces simple dans le lobe droit du 
foie) est traite par le metronidazole (800 mg trois 
fois par jour par voie orale pendant 10 jours); Ins¬ 
piration de l'abces n'est pas necessaire. 

Un abces pyogene devrait etre evacue par voie per- 
cutanee sous controle radiologique avec place¬ 
ment, en general, d'un catheter «queue de 
cochon» pour assurer un drainage continu. 
L'antibiotherapie initiate (metronidazole et cefu- 
roxime par voie intraveineuse) sera ensuite adap- 
tee selon la nature des pathogenes trouves dans le 
liquide d'aspiration. 
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Hepatopathie 
durant la grossesse 

L'hepatite virale est la cause la plus commune de 
jaunisse durant la grossesse. Trois types de mala¬ 
dies du foie sont propres a la grossesse : une cho- 
lestase intrahepatique, caracterisee par du prurit 
et par une augmentation des enzymes hepatiques 
et des acides biliaires seriques; une steatose 
aigue, une maladie fulminante et grave avec 
ictere, vomissements et coma hepatique; une 
hemolyse, avec parfois un ictere, qui survient au 
cours de la toxemie preeclamptique. Ces trois 
affections, qui surviennent le plus souvent au 
cours du troisieme trimestre, se resolvent avec 
l'accouchement. 

Tumeiirs du foie 

Les tumeurs malignes du foie les plus courantes 
sont des metastases, en particulier provenant d'un 
cancer du tractus gastro-intestinal, du sein ou des 
bronches. Les tumeurs hepatiques primitives 
peuvent etre benignes ou malignes. Les kystes et les 
hemangiomes hepatiques sont frequents et peuvent 
etre confondus avec des tumeurs sur l'imagerie ini¬ 
tiate; ils ne necessitent generalement pas de 
traitement. 

Carcinome hepatocellulaire 
(hepatome) 

L'hepatome est le cinquieme cancer le plus com- 
mun dans le monde entier. Les differences dans la 
repartition geographique sont probablement dues 
aux variations regionales dans l'exposition aux 
virus des hepatites B et C et aux agents patho- 
genes de l'environnement. 

/ 

Etiologie 

La majorite des hepatomes surviennent chez les 
patients atteints dune maladie hepatique chro- 
nique ou dune cirrhose, en particulier a la suite 
d'une hepatite virale. D'autres facteurs etiolo- 
giques comprennent l'aflatoxine (metabolite d'un 
champignon qui pousse dans les arachides), les 
steroides androgenes et, eventuellement, la pilule 
contraceptive. 


Caracteristiques cliniques 

La symptomatologie est la suivante : amaigrisse- 
ment, anorexie, fievre, ascite et douleurs abdo- 
minales. Le developpement rapide de ces 
symptomes chez un patient atteint de cirrhose 
est tres evocateur d'hepatome. En raison de la 
surveillance par le dosage de l'AFP serique et par 
l'echographie du foie, un hepatome asymptoma- 
tique est decouvert de plus en plus souvent chez 
des patients asymptomatiques atteints d'une cir¬ 
rhose connue. Une lesion focale du foie chez un 
patient atteint de cirrhose est tres probablement 
un hepatome. 

Examens 

• L'AFP serique peut etre elevee, mais elle est nor- 
male chez au moins un tiers des patients. 

• L'echographie ou la TDM montre de grands 
defauts de remplissage dans 90 % des cas. 

• L'IRM ou une angiographie est utile en cas de 
doute diagnostique. 

• Une biopsie n'est justifiee qu'en cas de doute dia¬ 
gnostique, car elle peut favoriser l'ensemence- 
ment tumoral dans le trajet de l'aiguille. Par 
exemple, chez un patient ayant une cirrhose du 
foie et une masse de plus de 2 cm de diametre, la 
lesion est presque certainement un hepatome, et 
la biopsie n'est pas indiquee. 

Soins 

La resection chirurgicale ou la transplantation 
hepatique est parfois possible. Des therapies abla¬ 
tives percutanees a l'aide d'injection d'ethanol ou 
d'une sonde a ultrasons a haute frequence pro- 
duisent une necrose de la tumeur. La chimio- 
embolisation transarterielle implique l'injection 
d'un agent chimiotherapeutique et du Lipiodol 
dans l'artere hepatique. Elle est utilisee dans le 
traitement de grandes tumeurs non resecables. 
La chimiotherapie par voie intraveineuse a un role 
tres limite. 

Pronostic 

Dans l'ensemble, la survie mediane n'est que de 6 
a 20 mois. 
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Tumeurs benignes du foie 

Les hemangiomes, generalement decouverts inci- 
demment a l'occasion d'une echographie ou dune 
TDM, sont les plus frequents. Ils ne necessitent 
aucun traitement. Les adenomes hepatiques sont 
moins frequents et sont lies a l'utilisation de 
contraceptifs oraux. Leur resection est necessaire 
en cas de symptomes, par exemple des douleurs 
ou des saignements intraperitoneaux. 

Lithiase biliaire 

Les calculs biliaires sont presents chez 10 a 20 % 
de la population. Ils sont plus frequents chez les 
femmes, et la prevalence augmente avec l'age. 

Physiop athologie 

Les calculs biliaires sont de deux types. 

• Les calculs de cholesterol comptent pour 80 % 
de toutes les lithiases biliaires dans le monde 
occidental. Le cholesterol est tenu en solution 
par Taction detergente des sels biliaires et des 
phospholipides, avec lesquels il forme des 
micelles et des vesicules. Les calculs ne se fer¬ 
ment dans la bile que lorsque la concentration 
du cholesterol est excessive, parce que les sels 
biliaires et les phospholipides sont en quantite 
insuffisante ou parce que le cholesterol est trop 
abondant (la bile sursaturee est lithogene). La 
formation de cristaux de cholesterol et des 
calculs biliaires dans la bile lithogene est aug- 
mentee par les facteurs qui favorisent la nuclea- 
tion, comme le mucus et le calcium. La 
formation de calculs biliaires est encore favo- 
risee par une reduction de la motilite de la vesi- 
cule biliaire et la stase. Le mecanisme de 
formation des calculs biliaires de choleste¬ 
rol chez les patients ayant des facteurs de 
risque (tableau 4.12) est done souvent multi- 
factoriel : sursaturation de cholesterol, fac¬ 
teurs de nucleation et reduction de la 
motilite vesiculaire. 

• Les calculspigmentaires sont constitues de poly- 
meres de bilirubine et de bilirubinate de cal¬ 
cium. Ils se developpent en cas de cirrhose ou 
d'hemolyse chronique liee par exemple a une 
spherocytose hereditaire ou a une drepanocy- 


tose, entrainant une production accrue de bili¬ 
rubine. Les calculs pigmentaires peuvent 
egalement se former dans les voies biliaires 
apres cholecystectomie et a la suite de leur 
retrecissement. 

Tableau clinique 

La plupart des calculs biliaires ne provoquent 
jamais de symptomes, et la cholecystectomie n'est 
pas indiquee dans les cas asymptomatiques. La 
figure 4.8 illustre les complications. 

Douleur biliaire 

Douleur biliaire (colique) est le terme utilise pour 
designer la douleur associee a Tobstruction tem- 
poraire du canal cystique ou du choledoque par 
un calcul. 

Caracteristiques cliniques 

De fortes douleurs surviennent dans Tabdomen 
superieur par episodes recurrents d'une duree de 
quelques heures. La douleur peut irradier vers 
Tepaule droite et la region sous-scapulaire droite; 
elle est souvent associee a des vomissements. 
L'examen est habituellement normal. 

Examens 

Le diagnostic est generalement pose sur la base de 
l'anamnese et Techographie, qui montre les 

Tableau 4.12. Facteurs favorisant la formation 
de calculs biliaires de cholesterol 

Augmentation avec l'age 
Sexe (F > H) 

Antecedents familiaux 
Multiparite 

Obesite ± syndrome metabolique 
Perte de poids rapide 

Regime (par exemple riche en graisses animales et 
pauvre en fibres) 

Maladie ileale ou resection (conduisant a la perte de 
sels biliaires) 

Diabete 

Acromegalie traitee par I'octreotide 
Cirrhose du foie 
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Impacte dans le 
conduit cystique 
(cholecystite aigue) 


Vesicule biliaire 


Calculs biliaires “ 
asymptomatiques 


Duodenum 
Sphincter d’Oddi 



Conduits hepatiques 

Conduit hepatique commun 
Poche de Hartmann 


Conduit biliaire commun (choledoque) 
Conduit pancreatique 


Lithiase responsable 
de pancreatite biliaire 


Ampoule de Vater 


Figure 4.8. Complications des calculs biliaires. 


calculs. Les augmentations de la phosphatase 
alcaline et de la bilirubine dans le serum lors 
dune attaque confirment le diagnostic de douleur 
biliaire. Celle-ci se differencie d'une cholecystite 
aigue par l'absence de signes d'inflammation 
(fievre, leucocytose et peritonisme local). 

Soins 

Le traitement est l'analgesie et une cholecystecto- 
mie elective. Une biochimie hepatique anormale 
ou une dilatation du choledoque a l'echographie 
est une indication pour une CPRM preoperatoire. 
Les calculs du choledoque identifies par l'image- 
rie sont enleves par CPRE ou parfois en meme 
temps que la cholecystectomie. 

Cholecystite aigue 

Une cholecystite aigue fait suite a l'impaction 
d'un calcul dans le canal cystique ou le col de la 
vesicule biliaire. Rarement, une cholecystite aigue 
peut survenir en absence de lithiase (cholecystite 
alithiasique). 


d'heures, la douleur dans le quadrant superieur 
droit s'accompagne de fievre ainsi que de sensibi- 
lite et de defense musculaire a la palpation. La sen- 
sibilite s'aggrave a l'inspiration (signe de Murphy). 
L'affection peut se compliquer d'un empyeme (pus) 
ou d'une perforation avec peritonite. La cholecys¬ 
tite aigue est en general facilement identifiee. Le 
diagnostic differentiel porte sur les autres causes 
de douleur dans le quadrant superieur droit 
(voir tableau 3.2). 

Examens 

• La numeration des globules blancs revele une 
leucocytose. 

• La biochimie hepatique serique peut etre mode- 
rement alteree. 

• L'echographie abdominale montre des calculs 
biliaires et la vesicule biliaire distendue avec une 
paroi epaissie. Le signe de Murphy echogra- 
phique est une sensibilite focale situee directe- 
ment a hauteur de la vesicule biliaire visualisee. 

Soins 

Le traitement initial est conservateur, avec absten¬ 
tion de tout aliment ou de toute boisson et admi¬ 
nistration intraveineuse de liquide, d'analgesiques 
et d'antibiotiques, par exemple cefotaxime. Une 


Caracteristiques cliniques 

Le tableau clinique initial est similaire a celui de la 
colique biliaire. Toutefois, apres un certain nombre 
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cholecystectomie est generalement pratiquee dans 
les 48 heures de la crise aigue, et toujours en cas de 
complications (voir ci-dessus). 

Cholecystite chronique 

Une inflammation chronique de la vesicule 
biliaire est souvent associee aux calculs biliaires. 
A l'echographie, la vesicule biliaire peut appa- 
raitre comme rabougrie. II n'existe aucune don- 
nee montrant que cet etat puisse declencher des 
symptomes, et la cholecystectomie n'est pas indi- 
quee. Une douleur chronique dans l'hypochondre 
droit et une intolerance aux aliments gras peuvent 
etre d'origine fonctionnelle, les calculs biliaires 
etant une decouverte fortuite. 

Cholangite aigue 

II s'agit dune infection des voies biliaires secon- 
daire, le plus souvent, a une obstruction du 
choledoque par des calculs biliaires (lithiase 
choledocienne). D'autres causes sont des stenoses 
biliaires benignes apres une chirurgie biliaire ou 
associees a une pancreatite chronique, une cho- 
langite sclerosante primitive (CSP), une cholan- 
giopathie a VIH et chez les patients porteurs 
dune endoprothese biliaire. Une obstruction des 
voies biliaires due a un cancer de la tete du pan¬ 
creas ou d'un conduit biliaire (cholangiocarci- 
nome) peut egalement causer une angiocholite, 
dont le developpement peut etre favorise par une 
CPRE. En Extreme-Orient, dans des regions 
d'Europe orientale et mediterraneenne, des para¬ 
sites peuvent causer une obstruction biliaire et 
une cholangite. 

Caracteristiques cliniques 

Une cholangite ne se manifeste pas necessaire- 
ment par le tableau clinique classique : fievre, 
ictere et douleur dans le quadrant superieur droit 
(triade de Charcot), bien que la plupart des 
patients aient de la fievre, souvent avec des crises 
de frissons intenses. La jaunisse est de type cho- 
lestatique; l'urine est foncee, les selles pales et le 
patient se plaint de demangeaisons. Les personnes 
agees peuvent presenter des symptomes non spe- 
cifiques comme de la confusion et des malaises 
generaux. 


Examens 

• La numeration des globules blancs montre une 
leucocytose. 

• Les hemocultures sont positives (£. coli. 
Enterococcus faecalis , parfois des anaerobies) 
chez environ 30 % des patients. 

• Le profil de la biochimie hepatique est celui 
dune cholestase, c'est-a-dire une augmentation 
de la bilirubine et de la phosphatase alcaline. 

• L'echographie montre une dilatation du 
choledoque et peut identifier la cause de 
l'obstruction. 

• La CPRM peut completer l'examen du foyer 
inflammatoire et la cause de l'obstruction. 

• Une CPRE constitue l'examen definitif, qui 
permet egalement le drainage biliaire (voir 
ci-dessous). Elle montrera le site et la cause de 
l'obstruction; elle rend possible le prelevement 
de bile pour la culture et la cytologie si un can¬ 
cer est suspecte. 

Soins 

Chez les patients choques, le traitement de la cho¬ 
langite aigue passe d'abord par la reanimation et la 
restauration de l'equilibre hydrique. Les autres 
mesures sont le soulagement de la douleur, le trai¬ 
tement de l'infection par des antibiotiques appro- 
pries injectes par voie intraveineuse et le drainage 
des voies biliaires. L'infection bacterienne peut 
etre polymicrobienne et une antibiotherapie 
convenable est une cephalosporine de troisieme 
generation, par exemple le cefotaxime (ciprofloxa- 
cine en cas d'allergie) plus le metronidazole. Une 
autre option est l'amoxicilline, la gentamicine 
(avec surveillance appropriee) et le metronidazole. 
Dans les zones endemiques, l'infection parasitaire 
sous-jacente doit egalement etre traitee. 

La CPRE, avec ou sans sphincterotomie, permet 
le drainage ou la decompression biliaire. 
L'urgence de cette intervention depend de l'etat 
clinique du patient et de la reponse initiale aux 
antibiotiques. Les calculs peuvent etre retires du 
choledoque, et une endoprothese peut etre pla- 
cee dans l'arbre biliaire si les calculs ne peuvent 
pas etre enleves ou pour soulager l'obstruction 
chez les patients atteints de cancer de la tete du 
pancreas ou du choledoque. Les antibiotiques 
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sont poursuivis apres drainage biliaire jusqu'a la 
resolution des symptomes, ce qui prend habi- 
tuellement 7 a 10 jours. 

Lithiase de la voie 
biliaire principale 
(lithiase choledocienne) 

Une lithiase choledocienne peut aussi etre asymp- 
tomatique sans signes de cholangite, mais la bio- 
chimie hepatique est anormale, avec en general 
un profil cholestatique. L'echographie met habi- 
tuellement en evidence des calculs vesiculaires 
ainsi que celui qui obstrue le choledoque. Si Ton 
dispose de nombreux indices, alors que l'echogra- 
phie transabdominale est negative, on pourra 
recourir a la CPRM, qui est plus sensible. Un autre 
type d'imagerie du systeme biliaire est l'echogra- 
phie endoscopique. 

Pancreas 

Le pancreas exerce a la fois des fonctions endo- 
crines et exocrines. Les ilots de Langerhans 
secretent plusieurs hormones directement dans le 
courant sanguin (effet endocrinien). Parmi celles- 
ci, l'insuline et le glucagon jouent un role crucial 
dans la regulation de la glycemie. Les cellules aci- 
neuses du pancreas produisent des enzymes 
pancreatiques (lipase, colipase, amylase et des 
proteases), qui passent par le canal pancreatique 
principal dans le duodenum et sont impliquees 
dans la digestion des lipides, glucides et proteines 
dans l'intestin grele. 

Pancreatite 

Les pancreatites sont reparties en aigues et chro- 
niques. La forme aigue touche un organe qui etait 
au prealable normal et celui-ci le redevient fonc- 
tionnellement et structurellement apres l'episode. 
Une poussee peut etre isolee ou repetitive. Dans la 
pancreatite chronique, l'inflammation est conti¬ 
nue et les changements structured sont irrever- 
sibles. En pratique, il n'est pas toujours possible de 
separer clairement les formes aigues et chro- 
niques, car les aigues (si non traitees) peuvent 
aboutir a une pancreatite chronique et survenir 


sous forme de recidives au cours de la maladie 
chronique. 

Pancreatite aigue 

La pancreatite aigue est une maladie d'incidence 
croissante et associee a une morbidite et une mor¬ 
tality importantes. La plupart des patients gue- 
rissent de l'attaque avec seulement des soins de 
soutien, mais 25 % developpent un syndrome tres 
grave avec defaillance multiviscerale; environ 
20 % de ceux-ci risquent de mourir. Le tableau 4.13 
fournit une liste des causes de pancreatite aigue. 

Pathogenie 

On pense que le mecanisme final commun, quelle 
que soit la cause initiale, est une elevation mar¬ 
quee du calcium intracellulaire induisant l'activa- 
tion des proteases intracellulaires et la liberation 
des enzymes pancreatiques. Il s'ensuit des lesions 
et une necrose des cellules acineuses, ce qui favo- 
rise la migration des cellules inflammatoires de la 
microcirculation dans l'interstitium. La libera¬ 
tion de divers mediateurs et de cytokines entraine 
une reaction inflammatoire locale et parfois sys- 
temique qui peut entrainer une defaillance d'un 
seul ou de plusieurs organes. 

Caracteristiques cliniques 

Les poussees se manifestent habituellement par 
une douleur epigastrique ou dans l'abdomen 
superieur irradiant vers l'arriere, s'accompagnant 
de nausees et de vomissements. A la palpation, 
lepigastre ou l'ensemble de l'abdomen est sen¬ 
sible, se defend et est rigide. Toutefois, d'autres 
symptomes (coma, defaillance multiviscerale) 
peuvent dominer le tableau clinique et retarder le 
diagnostic. Des ecchymoses autour de l'ombilic 
(signe de Cullen) ou dans les flancs (signe de 
Grey-Turner) indiquent qu'il s'agit dune pancrea¬ 
tite aigue necrosante. 

Examens 

Les objectifs des examens sont non seulement le 
diagnostic, mais aussi 1'evaluation de la gravite et 
l'identification de l'etiologie. 

• Tests sanguins. Une amylasemie ou une lipase- 
mie elevee, associee a des antecedents et signes 
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Tableau 4.13. Causes de pancreatite 


Aigue 

Chronique 

Calculs biliaires* 

Alcool* 

Alcool* 

Tropical 

Infections (par exemple 
oreillons, Coxsackie B) 

Auto-immune 

Tumeurs pancreatiques 

Idiopathique 

Medicaments: azathioprine, 
estrogenes, corticoides, 
didanosine 

Hereditaires: deficits 
en trypsinogene et 
en proteine 
inhibitrice, 
mucoviscidose 

latrogene: postchirurgicale, 
post-CPRE 


Metaboliques: hypercalcemie, 
hypertriglyceridemie 


Diverses: traumatisme, 
morsure de scorpion, chirurgie 
cardiaque 


Idiopathique (cause inconnue) 



* Causes les plus frequentes dans le monde occidental. 

CPRE : cholangiopancreatography retrograde endoscopique. 


cliniques suggestifs, rend le diagnostic de pan¬ 
creatite aigue tres probable. Le taux de l'amy- 
lase serique peut etre normal si le patient se 
presente tardivement, alors que l'amylase uri- 
naire ou la lipase serique pourrait encore etre 
augmentees. L'amylase serique peut aussi etre 
moderement elevee dans d'autres affections 
abdominales, comme une cholecystite aigue, 
un ulcere gastroduodenal perfore et une ische- 
mie intestinale, bien que des taux tres eleves 
(>3 fois la norme) soient typiques dune pancrea¬ 
tite. L'hemogramme et les dosages de la proteine 
C reactive (CRP), de l'uree, des electrolytes, de la 
calcemie et des gaz du sang arteriels, ainsi que la 
biochimie hepatique sont effectues a l'admission 
ainsi qu'apres 24 et 48 heures pour revaluation de 
la gravite de la pancreatite (tableau 4.14). 

• Radiologie. Une radiographie thoracique en 
position debout est realisee afin d'exclure un 
ulcere gastroduodenal perfore comme cause de 
la douleur et de l'augmentation de l'amylasemie. 
Une echographie abdominale est effectuee pour 
le depistage de calculs biliaires comme cause de 


pancreatite; elle peut aussi montrer une aug¬ 
mentation de volume du pancreas due a l'in- 
flammation. Une TDM spiralee avec contraste, 
ou une IRM, s'impose dans tous les cas, sauf 
les plus benins, pour confirmer le diagnostic, 
detecter la presence et l'etendue de la necrose 
pancreatique (associee a une insuffisance 
d'organe et une mortalite plus elevee) et repe- 
rer les collections liquidiennes peripancrea- 
tiques. L'examen sera effectue apres 72 jours car 
une TDM plus precoce peut sous-estimer la gra¬ 
vite de la pancreatite. 

Soins 

La figure 4.9 resume les gestes therapeutiques en 
cas de pancreatite aigue. L'evaluation de la gravite 
est essentielle; les patients chez qui Ton suspecte 
des lesions graves dont revolution sera longue 
doivent etre traites sous surveillance etroite ou 
dans un service de soins intensifs ou une reanima¬ 
tion liquidienne energique, la correction des 
anomalies metaboliques et l'administration de 
therapies susceptibles d'ameliorer le pronostic 
seront appliquees. La plupart des poussees de pan¬ 
creatite sont moderees, la necrose pancreatique 
etant nulle ou minime et sans complications syste- 
miques; ces patients se retablissent generalement 
dans les 5 a 7 jours et n'ont besoin que de soins de 
soutien. En revanche, une pancreatite grave est 
associee a l'insuffisance d'un ou de plusieurs sys- 
temes d'organes, soit renaux, soit respiratoires, 
ainsi qu'aux consequences d'une coagulation 


Tableau 4.14. Criteres de gravite de Glasgow. 
Trois signes ou plus presents pendant les 
premieres 48 heures annoncent un episode 
grave et de mauvais pronostic 


Age 

> 55 ans 

Globules blancs 

>15x10 9 /l 

Glycemie 

> 10 mmol/l 

Uree 

> 16 mmol/l 

Albumine serique 

< 30 g/l 

Aminotransferase serique 

> 200 U/l 

Calcium serique 

< 2 mmol/l 

Lactate deshydrogenase 

< 600 U/l 

P 0, 

a 2 

< 8,0 KPa (60 mmHg) 
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Figure 4.9. Traitement d'une pancreatite aigue. 

CPRE : cholangiopancreatographie retrograde endoscopique; NPT : nutrition parenterale totale; USC : unite de 
surveillance continue; USI: unite de soins intensifs. 


intravasculaire disseminee. Les attaques les plus 
graves sont habituellement associees a une necrose 
pancreatique visible a la TDM. Plusieurs systemes 
de cotation sont utilises pour decrire le degre de 
gravite d'une pancreatite severe : les criteres de 
Glasgow (tableau 4.14), les criteres de Ranson et le 
score APACHE (acute physiology and chronic 
health evaluation). L'obesite et une proteine C reac¬ 
tive > 200 mg/1 dans les 4 premiers jours sont asso- 
cies a un mauvais pronostic. 

Traitement de soutien 

Une rehydratation precoce est essentielle; en cas 
de pancreatite grave, 51 ou plus de solution 
peuvent etre necessaires pour maintenir un debit 
urinaire suffisant (> 0,5 ml/kg/heure). L'oxygene 
est fourni en fonction des besoins evalues par 
oxymetrie de pouls et par le dosage des gaz arte- 
riels. Afin de prevenir les thromboses veineuses 
profondes, l'heparine de bas poids moleculaire 
est indiquee. Les anomalies electrolytiques et 
metaboliques sont corrigees et une echelle 
mobile d'administration de l'insuline peut etre 
necessaire pour un bon controle de la glycemie. 
La douleur est soulagee par la pethidine et le tra¬ 
madol, administres par le patient lui-meme en 
cas de douleur persistante. La morphine doit etre 
evitee, car elle augmente la pression du sphincter 
d'Oddi et peut aggraver une pancreatite. Les 
patients chez qui on s'attend a un episode grave 
devront probablement renoncer a la nutrition 


par voie orale durant un certain nombre de 
semaines. L'alimentation sera assuree par un 
tube nasogastrique ou une sonde nasojejunale 
(placee par endoscopie) si le patient ne supporte 
pas l'alimentation nasogastrique en raison de 
l'exacerbation des douleurs ou des nausees et des 
vomissements. 

Traitements visant a reduire la gravite 
ou la frequence des complications 

Des antibiotiques a large spectre, par exemple le 
cefuroxime ou l'aztreonam, reduisent le risque 
d'infection du pancreas necrotique et sont 
administres des le debut. Une CPRE (dans les 
48 a 72 heures) et une sphincterotomie ame- 
liorent les resultats chez les patients atteints de 
pancreatite biliaire avec des signes de cholan- 
gite ou une forte suspicion de lithiase choledo- 
cienne (choledoque dilate, calcul visible a 
l'echographie ou ictere), ou lorsque la pancrea¬ 
tite s'annonce comme tres grave. Le traitement 
chirurgical est parfois necessaire pour une pan¬ 
creatite necrosante tres grave, surtout si celle-ci 
est infectee, ou en cas de complications comme 
la formation d'abces pancreatiques ou de 
pseudokystes. 

Complications 

Les complications aigues comprennent l'hyper- 
glycemie, l'hypocalcemie, une insuffisance renale 
et un choc. 
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Pancreatite chronique 

Une activation inappropriee des enzymes dans 
le pancreas entraine la precipitation proteique et 
la formation de bouchons dans la lumiere des 
conduits, preparant ainsi le terrain a la calcifi¬ 
cation. Le blocage qui s'ensuit provoque de 
l'hypertension canalaire et aggrave les lesions 
pancreatiques. Ce processus associe a la liberation 
de cytokines aboutit a une inflammation du pan¬ 
creas, une alteration morphologique irreversible 
et/ou a des dysfonctionnements permanents. 
Dans les pays developpes, la cause la plus fre- 
quente de la pancreatite chronique est l'exces d'al- 
cool. Parmi les autres causes, on peut citer la 
pancreatite chronique tropicale, les formes here- 
ditaire et auto-immune, ainsi que la mucovisci- 
dose (fibrose kystique). 

Caracteristiques cliniques 

La douleur epigastrique, intermittente ou 
constante, irradiant dans le dos est le symptome le 
plus courant. II peut y avoir perte de poids impor- 
tante en raison de l'anorexie. Le diabete et une 
steatorrhee peuvent se developper a cause de l'in- 
suffisance endocrinienne (insuline) et exocrine 
(lipase). Parfois, l'obstruction du choledoque dans 
son passage a travers la fibrose de la tete du pan¬ 
creas provoque de l'ictere. Le diagnostic differen- 
tiel est le carcinome pancreatique, qui se manifeste 
aussi par de la douleur et un amaigrissement et 
qui peut se developper sur un fond de pancreatite 
chronique. II faut envisager un carcinome en cas 
d'antecedents relativement brefs et d'anomalies 
canalaires localisees revelees par l'imagerie. 

Examens 

Le diagnostic de pancreatite chronique est fait par 
l'imagerie (pour demontrer les changements struc¬ 
tured de la glande), et les etudes metaboliques, qui 
montrent des anomalies fonctionnelles. 

• Radiologie. Dans certains cas, une radiographie 
abdominale a blanc montre une calcification 
dans le pancreas. L'echographie et la TDM 
peuvent montrer, outre les calcifications, des 
dilatations canalaires, une irregularite de la 
consistance et du contour de la glande, ainsi que 
des collections liquidiennes. La TDM est plus 
sensible que l'echographie. Si le diagnostic n'est 


pas confirme par l'imagerie, on peut recourir a 
la CPRM et a l'echographie endoscopique. La 
CPRE est habituellement reservee a des fins the- 
rapeutiques, par exemple le placement d'une 
endoprothese pancreatique, plutot qu'a des fins 
diagnostiques. 

• Evaluation fonctionnelle. Ces tests sont insen- 
sibles a une insuffisance pancreatique pre- 
coce. La teneur des selles en elastase, mesuree 
sur un seul echantillon recueilli au hasard, est 
reduite. D'autres tests montrent une diminu¬ 
tion de la concentration de produits prove- 
nant de composes synthetiques, par exemple le 
dilaurate de fluoresceine (pancreolauryl) ou 
l'acide N-benzoyl-L-tyrosyl-p-amino-benzoique 
(NBT-PABA), qui apparaissent dans l'urine 
apres administration par voie orale et hydrolyse 
intraluminale par les esterases pancreatiques et 
absorption intestinale. Le dosage de l'amylase 
serique n'est pas utile au diagnostic de pancrea¬ 
tite chronique, mais sa concentration peut etre 
elevee lors d'un episode aigu de douleur. Une 
hyperglycemie elevee est signe de diabete. 

Traitement 

Le patient doit cesser de boire de l'alcool. La dou¬ 
leur peut requerir des opiaces, mais avec le risque 
de dependance. La resection chirurgicale associee 
a l'abouchement du canal pancreatique a l'intestin 
grele (pancreaticojejunostomie) convient pour 
une maladie grave avec douleur refractaire. Des 
stenoses du pancreas ou des calculs sont parfois 
accessibles au traitement endoscopique par CPRE. 
Des pseudokystes persistants peuvent etre draines 
dans l'estomac par endoscopie ou par voie chirur¬ 
gicale. Les supplements d'enzymes pancreatiques 
sont utiles pour les patients qui ont une steator¬ 
rhee, et peuvent reduire la frequence des crises 
douloureuses chez les personnes victimes de reci- 
dives. Le diabete necessite un traitement appro- 
prie fonde sur le regime, les hypoglycemiants 
oraux ou l'insuline. 

Carcinome du pancreas 

Epidemiologie 

Le cancer du pancreas est la cinquieme cause de 
deces par cancer dans le monde occidental. Les 
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hommes sont touches plus frequemment que les 
femmes, et l'incidence augmente avec 1'age, la plu- 
part des cas survenant chez les patients de plus de 
60 ans. Les adenocarcinomes sont surtout d'ori- 
gine canalaire. 

Etiologie 

Des facteurs hereditaires (un gene dominant de 
predisposition dans certaines families et d'autres 
genes de susceptibilite dans divers syndromes) et 
environnementaux (particulierement le taba- 
gisme et l'obesite) sont impliques. La pancreatite 
chronique est egalement un etat precancereux, en 
particulier chez les patients dont la maladie a une 
origine hereditaire. 

Caracteristiques cliniques 

Le cancer de la tete du pancreas ou de I'ampoule de 
Vater se manifeste par un ictere indolore du a l'obs- 
truction du canal commun, et par une perte de 
poids. A l'examen, outre l'ictere, on trouve des 
traces de grattage caracteristiques et Ton palpe une 
vesicule biliaire distendue (loi de Courvoisier : en 
cas d'ictere indolore, si la vesicule biliaire est pal¬ 
pable, la cause ne peut etre une lithiase biliaire). 
Dans une maladie de la vesicule biliaire, l'inflam- 
mation chronique et la fibrose empechent sa disten¬ 
sion. Une masse peut etre palpable au centre de 
l'abdomen. 

Le cancer du corps ou de la queue se manifeste par 
des douleurs abdominales, un amaigrissement et 
de l'anorexie. 

Un diabete peut se developper ainsi qu'un risque 
accru de thrombophlebite. 

Cependant, les patients peuvent egalement presen¬ 
ter des symptomes non specifiques, par exemple 
un patient age pourra souffrir de dyspepsie et d'un 
simple changement dans le transit intestinal. 

Examens 

Le diagnostic repose sur l'echographie, qui montre 
une dilatation des voies biliaires et une masse tissu- 
laire, et/ou sur la TDM spiralee avec produit de 
contraste. Cette derniere technique est plus sen¬ 
sible, en particulier pour les tumeurs du corps et de 
la queue; elle est presque toujours necessaire pour 


la stadification du cancer. L'IRM et l'echographie 
endoscopique sont utilisees pour la stadification et 
dans les cas de diagnostic difficile. La CPRE est 
generalement reservee au traitement palliatif (par 
exemple placer une endoprothese dans le conduit 
biliaire chez un patient icterique), mais elle peut 
aussi fournir des echantillons pour la cytologie, ce 
qui est utile au diagnostic. Le marqueur tumoral 
CA19-9 est sensible, mais il n'est pas assez speci- 
fique pour servir au diagnostic. Cependant, les 
dosages repetes de ce marqueur sont utiles dans le 
suivi de la reponse au traitement. 

Soins 

Les soins optimaux requierent une approche 
multidisciplinaire et la participation, lorsque la 
maladie est a un stade avance, de l'equipe de 
soins palliatifs, en particulier pour contribuer a 
soigner la douleur. La resection chirurgicale 
offre le seul espoir de guerison, mais peu de 
patients ont une tumeur resecable au moment du 
diagnostic. L'adherence de la tumeur aux struc¬ 
tures adjacentes ou leur invasion, en particulier 
les principaux vaisseaux sanguins (maladie loca- 
lement avancee), rend une resection complete 
difficile; ces patients doivent alors etre traites 
par chimiotherapie et radiotherapie combinees. 
Le 5-fluorouracile et la gemcitabine ameliorent 
la survie dans la maladie avancee et ameliorent 
les resultats comme traitement complementaire 
a la resection pancreatique. Le traitement pallia¬ 
tif est souvent necessaire pour des patients 
atteints de cancer pancreatique non resecable 
afin de soulager la jaunisse obstructive (genera¬ 
lement par voie du placement endoscopique 
d'une endoprothese dans le choledoque obstrue 
dans sa partie distale), l'obstruction a la vidange 
gastrique et la douleur. 

Pronostic 

Globalement, le pronostic est tres mauvais. Pour 
les quelques patients qui ont eu une resection 
chirurgicale a visee curative, la survie a 3 ans est 
de 30 a 40 %. La survie mediane des patients 
traites avec une maladie localement avancee est 
de 8 a 12 mois et, pour les patients avec une 
maladie metastatique, elle est de 3 a 6 mois. 
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Cancer des voies biliaires 

Comme le cancer du pancreas, le cholangiocar- 
cinome est aussi une maladie des personnes 
agees et de mauvais pronostic. II survient plus 
frequemment chez les patients atteints de cho- 
langite sclerosante primitive, dune anomalie 
congenitale des voies biliaires ou dune infec¬ 
tion par des douves hepatiques, par exemple 
Clonarchis sinensis. Le tableau clinique est habi- 
tuellement celui d'un ictere secondaire a une 
obstruction des voies biliaires ou dune maladie 
metastatique. Lechographie, la TDM ou 1'IRM 
montre un retrecissement des voies biliaires, une 
masse hilaire ou des metastases multiples. 

Tumeurs neuroendocrines 
du pancreas 

Les tumeurs des llots sont rares; generalement, 
elles se manifestent par leur production hormo- 


nale (tableau 4.15). Les symptomes des tumeurs 
non fonctionnelles sont des douleurs et une perte 
de poids. Les concentrations d'hormones circu¬ 
lates, par exemple de gastrine, peuvent etre 
mesurees dans le serum, des taux eleves fournis- 
sant le diagnostic. La plupart des tumeurs neu¬ 
roendocrines expriment un grand nombre de 
recepteurs de la somatostatine, et la scintigraphie 
avec un analogue radiomarque de la somatosta¬ 
tine (octreotide marque a T m In) permet la locali¬ 
sation de la tumeur, qui peut aussi etre detectee 
par lechographie endoscopique. Le traitement 
consiste, si possible, en l'excision de la tumeur pri¬ 
mitive. Pour les patients atteints de metastases 
hepatiques, on aura recours a un traitement 
symptomatique (par exemple une haute dose d'un 
inhibiteur de la pompe a protons en cas de gastri- 
nome), a la chimiotherapie ou a une embolisation 
de l'artere hepatique. 


Tableau 4.15. Syndromes diniques resultant de tumeurs neuroendocrines 


Tumeur 

Hormone secretee 

Symptomes 

Controle 
des symptomes 

Gastrinome (syndrome 
de Zollinger-Ellison) 

Gastrine 

Ulcere duodenal 

Diarrhee grave et recurrente 

L'hypersecretion d'acide gastrique 
inhibe les enzymes digestives 

Haute dose d'un 
inhibiteur de la 
pompe a protons 

VIPome 

Polypeptide intestinal 
vasoactif 

Diarrhee aqueuse grave et 
hypokaliemie due a la stimulation de la 
secretion intestinale d'eau et 
d'electrolytes 

Octreotide 

Glucagonome 

Glucagon 

bytheme necrolytique migrateur, perte 
de poids, diabete, thrombose veineuse 
profonde 

Octreotide 

Somatostatinome 

Somatostatine 

Diabete, calculs biliaires, diarrhee/ 
steatorrhee 

Octreotide 
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Maladies Chapitre 5 

hematologiques 


Le sang se compose de globules rouges, globules 
blancs, plaquettes et plasma. Le plasma est le com- 
posant liquide du sang qui contient du fibrinogene 
soluble, et dans lequel les autres composants sont 
en suspension. Le serum est ce qui reste apres la 
formation du caillot de fibrine. 

L'hematopoiese est la formation des cellules san¬ 
guines. La moelle osseuse est la seule source de 
cellules sanguines pendant l'enfance et la vie 
adulte. Les cellules souches pluripotentes sont a 
l'origine des lignees suivantes. 

• Les cellules souches lymphoides se differen- 
cient en lymphocytes pre-T ou pre-B. Les pre-T 
deviendront des T suppresseurs, des T auxi¬ 
liaries, des T cytotoxiques (NdT) ou des cellules 
tueuses naturelles (NK). Les pre-B deviendront 
des lymphocytes B et des plasmocytes. 

• Les cellules progenitrices myeloides mixtes 
(CFU gemm , [GEMM pour granulocyte, erythro¬ 
cyte, monocyte, megakaryocyte]) generent des 
colonies qui deviendront des globules rouges, 
des plaquettes, des monocytes, des neutrophiles, 
des eosinophiles et des basophiles. La produc¬ 
tion est stimulee par des facteurs de croissance 
comme l'erythropoietine pour les globules 
rouges, la thrombopoietine pour les plaquettes, 
le G-CSF (granulocyte colony stimulating factor) 
pour les neutrophiles et l'interleukine-5 pour les 
eosinophiles. D'autres facteurs, par exemple le 
facteur de necrose tumorale (TNF), inhibent 
l'hematopoiese. 

Les reticulocytes sont des globules rouges jeunes 
qui viennent d'etre liberes de la moelle osseuse et 
qui contiennent encore de l'ARN. Ils sont plus 


grands que les globules rouges matures et repre¬ 
sented normalement 0,5 a 2,5 % du total des 
globules rouges circulants. La numeration des 
reticulocytes permet 1'evaluation de l'activite 
erythroide dans la moelle osseuse; normale¬ 
ment, leur nombre augmente apres une hemor- 
ragie, une hemolyse et apres traitement par des 
agents erythropoietiques specifiques en cas de 
deficience. 


Anemie 

La principale fonction physiologique de l'hemo- 
globine (Hb) est de transporter l'oxygene des 
poumons aux tissus. L'Hb est un tetramere com¬ 
pose de deux paires de chaines polypeptidiques 
de globine : une paire de chaines alpha et une 
paire de chaines non alpha. Un groupe heme, 
compose dune seule molecule de protoporphy- 
rine IX contenant un seul ion ferreux (Fe 2 + ), est 
lie de fa^on covalente a un site specifique de 
chaque chaine de globine. Le fer heminique 
constitue le site d'oxygenation et de desoxygena- 
tion de l'Hb. 

L'anemie est une diminution du taux d'Hb dans 
le sang en dessous des normes etablies en fonc¬ 
tion de l'age et du sexe de l'individu. Une reduc¬ 
tion du taux d'Hb est generalement accompagnee 
par une diminution du nombre de globules 
rouges (GR) et de l'hematocrite (Ht), meme si 
une augmentation du volume plasmatique (par 
exemple en cas de splenomegalie massive) peut 
provoquer une anemie alors que le nombre de 
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GR et Thematocrite restent normaux (anemie 
par dilution). Le tableau 5.1 indique les valeurs 
normales des parametres sanguins, qui sont 
mesures au moyen de compteurs de cellules 
automatises dans le cadre des hemogrammes de 
routine. 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes dependent de la severite et de la 
rapidite du developpement de l'anemie. Une 
diminution tres lente de l'Hb permet une com¬ 
pensation hemodynamique et une amplification 
de la capacite de transporter l'oxygene du sang; 
les patients anemiques peuvent done etre asymp- 
tomatiques. En general, les personnes agees 
tolerent moins bien une anemie que les jeunes. 
Les symptomes, non specifiques, sont notam- 
ment la fatigue, un malaise general et l'essouffle- 
ment. En cas d'atherome, l'anemie peut se 
manifester par une angine de poitrine ou une 


Tableau 5.1. Valeurs sanguines normales 
chez I'adulte 



Homme 

Femme 

Hb (g/dl) 

13,5-17,5 

11,5-16 

Ht (hematocrite, 

I/I) 

0,4-0,54 

0,37-0,47 

Hematies (10 12 /l) 

4,5-6,0 

3,9-5,0 

VGM (fL) 

80-96 

TCMH (pg) 

27-32 

CCMH (g/dl) 

32-36 

IDR (%) 

11-15 

Leucocytes 

(10 9 /l) 

4,0-11,0 

Plaquettes (10 9 /l) 

150-400 

VS (mm/h) 

<20 

Reticulocytes 

0,5-2,5 % (50-100 x 10 9 /l) 


CCMH : concentration corpusculaire moyenne en hemoglobine; 
Hb : hemoglobine; IDR : indice de distribution des globules 
rouges ou index d'anisocytose (une augmentation indique une 
plus grande variation dans la taille des globules rouges, certains 
etant plus grands et d'autres plus petits); TCMH : teneur 
corpusculaire moyenne en hemoglobine; VGM : volume 
globulaire moyen des globules rouges; VS : vitesse de 
sedimentation. 


claudication intermittente. La peau et les 
muqueuses sont pales, et l'auscultation revele 
parfois un souffle systolique associe a la tachy- 
cardie. Une insuffisance cardiaque peut survenir 
chez les personnes agees ou lorsque la fonction 
cardiaque est compromise. 

Classification des anemies 

(tableau 5.2) 

Les causes d'anemie sont classees sur la base de la 
taille des globules rouges. Les compteurs de cellules 
fournissent une valeur pour le volume globulaire 
moyen (VGM) fondee sur le comptage de millions 
de cellules. Cette classification est utile parce que le 
type d'anemie suggere les causes sous-jacentes et 
les examens complementaires. Quelle qu'en soit la 
cause, une anemie chronique, dans la plupart des 
cas, ne necessite pas de transfusion sanguine, et le 
traitement approprie, a moins dune anemie grave, 
est le traitement de la cause sous-jacente. 

Anemie microcytaire 

Une microcytose reflete generalement une dimi¬ 
nution de la teneur en Hb des GR; elle est souvent 
associee a une reduction de la teneur corpuscu¬ 
laire moyenne en hemoglobine (TCMH) et de la 
concentration corpusculaire moyenne en hemo¬ 
globine (CCMH), ce qui donne un aspect hypo- 
chrome au frottis sanguin. Les causes d'anemie 
microcytaire sont enumerees dans le tableau 5.2 : 
les thalassemies mineures a ou (3 (voir plus loin) 
sont associees a une microcytose habituellement 
sans anemie. 

Carence en fer 

Le fer est necessaire pour la formation de Theme et 
la carence en fer est la cause la plus frequente 
d'anemie dans le monde. Le regime alimentaire 
quotidien moyen dans les pays developpes contient 
15 a 20 mg de fer, bien que normalement 10 % 
seulement soient absorbes, principalement dans le 
duodenum. L'absorption intestinale regule la 
teneur en fer de l'organisme; elle augmente sous 
l'effet de Tacidite gastrique, en cas de carence en fer 
ou d'amplification de l'erythropoiese. L'elimination 
du fer est fixee a 1 mg/jour; elle se produit par la 
desquamation des cellules cutanees et muqueuses 
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Tableau 5.2. Classification des anemies en fonction du volume globulaire moyen (VGM) 


Petites cellules (microcytes) 
Faible VGM (< 80 fL) 

Cellules de taille normale 

VGM normal 

Grandes cellules (macrocytes) 
VGM (> 96 fL) 

Carence en fer 

Perte sanguine aigue 

Megaloblastique 

Anemie des maladies chroniques 

Anemie des maladies chroniques 

Carence en vitamine B 12 

Thalassemie 

Carences combinees, par exemple en fer 
et folate 

Carence en folate 

Anemie sideroblastique 

Infiltration/fibrose medullaire 

Normoblastique 


Maladie endocrinienne 

Alcool 

Anemies hemolytiques 

T Reticulocytes, par exemple 
hemorragie, hemolyse 


Maladie du foie 

Hypothyroidie 

Medicament, par exemple 
azathioprine 


ainsi que par la sueur, l'urine et les selles. En raison 
de leurs regies, les femmes, avant la menopause, 
sont souvent a la limite dune carence en fer. On 
distingue deux formes de fer alimentaire. 

• Le fer non heminique, contribution alimentaire 
principale, provient des cereales et des legumes. 
Le pH acide de l'estomac favorise sa dissolution 
et l'ion ferrique est reduit en ion ferreux par une 
ferrireductase de la bordure en brosse avant son 
transport a travers les cellules muqueuses. 

• Le fer heminique est contenu dans l'hemoglo- 
bine et la myoglobine presentes dans la chair 
animale. Le fer heminique est mieux absorbe 
que le fer non heminique. 

Dans le plasma, le fer est transport^ par la transfer¬ 
ring une proteine synthetisee dans le foie et norma- 
lement saturee en fer a environ un tiers de sa capacite 
(fig. 5.1). Le fer de l'organisme est present surtout 
dans l'hemoglobine des precurseurs erythroides et 
des globules rouges, le reste etant stocke sous forme 
de ferritine et d'hemosiderine dans les hepatocytes, 
les muscles et les macrophages. 

Causes de la carence en fer 

Les causes de la carence en fer sont: 

• les pertes de sang; 

• les besoins accrus, par exemple lors de la crois- 
sance ou d'une grossesse; 


• une diminution de l'absorption, par exemple en 
cas de maladie de l'intestin grele ou apres une 
gastrectomie; 

• un apport alimentaire insuffisant, ce qui est 
rare dans les pays developpes. 

La plupart des carences en fer sont dues aux pertes 
de sang, habituellement uterines ou gastro-intesti- 
nales. A lechelle mondiale, l'ankylostomiase est 
une cause frequente de perte de sang intestinale et 
de carence en fer. Chez les femmes en age de pro- 
creer, les regies, la grossesse et l'allaitement contri- 
buent a la carence en fer. 

Caracteristiques cliniques 

Les signes et symptomes sont les consequences de 
1'anemie et de la diminution du fer dans les cellules 
epitheliales, ce qui rend les ongles et les cheveux 
cassants et cause une glossite atrophique et la 
perleche. 

Examens 

• Numeration cellulaire et frottis. Les globules 
rouges sont microcytaires (VGM <80 fL) et 
hypochromes (TCMH < 27 pg) et varient de taille 
(anisocytose) ainsi que de forme (poikilocytose). 

• La ferritine serique, qui reflete letat des 
reserves de fer, est basse. Cependant, la ferri¬ 
tine est un reactif de phase aigue et, en cas de 
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inflammatoire 

Figure 5.1. Fer serique et capacite totale de liaison du fer (transferrine) chez des sujets normaux et 
chez des patients atteints d'anemie ferriprive ou d'anemie d'une maladie inflammatoire chronique. 


maladies inflammatoires ou malignes, elle peut 
etre dans les normes, alors que le patient est 
carence en fer. 

• Le fer serique est faible et la capacite totale de 
fixation du fer (CTFF) est elevee, avec en conse¬ 
quence un degre de saturation de la transferrine 
(fer serique divise par CTFF) < 19 % (fig. 5.1). 

• La quantite de recepteur soluble de la transfer¬ 
rine dans le serum augmente en cas de carence 
en fer. 

• Un examen de la moelle osseuse n'est necessaire 
que dans les cas compliques; il montre une 
hyperplasie erythroide et l'absence de fer. 

La carence en fer est presque toujours la conse¬ 
quence d'un saignement gastro-intestinal chro¬ 
nique, souvent occulte, chez les hommes et les 
femmes apres la menopause. Un examen plus 
approfondi de l'appareil gastro-intestinal est 
necessaire pour determiner la cause de la perte de 
sang. L'anemie ferriprive chez les femmes avant la 
menopause est generalement le resultat de la perte 
de sang menstruel. Dans ce groupe, le seul exa¬ 
men necessaire est la serologie de la maladie 
coeliaque, et une endoscopie uniquement en pre¬ 
sence de symptomes intestinaux ou d'antecedents 
familiaux de cancer colorectal (deux parents au 
premier degre ou un < 45 ans). 


Diagnostic differentiel 

Le diagnostic differentiel porte sur les autres 
causes d'anemie microcytaire/hypochrome (voir 
tableau 5.2). 

Soins 

• Trouver et traiter la cause sous-jacente. 

• Le fer par voie orale, par exemple du sulfate ferreux 
ou du gluconate ferreux (voir en fin de chapitre). 
Une reponse au traitement du fer est caracterisee 
par une augmentation du nombre de reticulocytes 
suivie de celle du taux d'Hb au rythme hebdoma- 
daire d'environ 1 g/dl jusqu'a ce que la concentra¬ 
tion d'Hb soit redevenue normale. 

• Une perfusion intraveineuse de fer ou une injec¬ 
tion intramusculaire profonde est rarement 
necessaire; elle n'est justifiee que lorsque les 
patients sont intolerants ou si la reponse au fer 
par voie orale est mediocre, par exemple en cas 
de malabsorption severe. 

Anemie des maladies chroniques 

Cette anemie survient chez les patients atteints de 
maladies inflammatoires chroniques, comme la 
maladie de Crohn et la polyarthrite rhumatoide, 
d'infections chroniques, comme la tuberculose, un 
cancer ou une maladie renale chronique. L'anemie 
est normochrome, normocytaire ou microcytaire. 
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Les resultats de laboratoire caracteristiques sont un 
faible taux de fer serique, une moindre capacite de 
fixation du fer serique (fig. 5.1) et un taux serique 
de ferritine augmente ou normal. Les mecanismes 
exacts responsables de ces effets ne sont pas clairs; 
l'offre de fer de la moelle osseuse aux erythroblastes 
en developpement serait moindre; la reponse a 
Terythropoietine a l'anemie serait inadequate et la 
production hepatique d'hepcidine augmenterait. 
Ce petit peptide se lie a la proteine exportatrice du 
fer, la ferroportine, a la surface basolaterale des 
enterocytes duodenaux, provoquant ainsi son 
internalisation et sa degradation. Le traitement de 
l'anemie des maladies chroniques est celui de la 
cause sous-jacente; parfois, on recourt alerythro- 
poietine recombinante. 

Anemie sideroblastique 

L'anemie sideroblastique est un trouble rare de la 
synthese de Theme caracterise par une anemie 
refractaire, avec des cellules hypochromes dans le 
sang et des sideroblastes en couronne dans la 
moelle osseuse. Les sideroblastes en couronne sont 
des erythroblastes avec du fer depose dans les 
mitochondries; ils refletent une diminution de 
Tutilisation du fer livre aux erythroblastes en deve¬ 
loppement. Cette anemie peut etre hereditaire ou 
acquise (secondaire a une myelodysplasie, a l'exces 
d'alcool, au saturnisme, a l'isoniazide). Le traite¬ 
ment est de supprimer la cause; dans certains cas, 
l'anemie repond a la pyridoxine (vitamine B 6 ). 

Anemie macrocytaire 

La macrocytose est une augmentation anormale 
du volume moyen des globules rouges. Les ane- 
mies macrocytaires peuvent etre reparties en 
types megaloblastique et non megaloblastique, 
selon l'aspect du myelogramme. En pratique, la 
macrocytose est habituellement etudiee sans le 
recours a un examen de la moelle osseuse. Les 
premiers examens sont les dosages de la vitamine 
B 12 serique et du folate erythrocytaire. 

Anemie megaloblastique 

L'anemie megaloblastique est caracterisee par la 
presence dans la moelle osseuse de globules rouges 
en developpement, avec une maturation nucleaire 
retardee par rapport a celle du cytoplasme ( megalo- 


blastes). Le mecanisme sous-jacent est une synthese 
defectueuse de l'ADN, qui peut aussi affecter les 
globules blancs (les noyaux neutrophiles sont 
hypersegmentes; ils peuvent avoir jusqu'a six lobes) 
et causer parfois une leucopenie. Les plaquettes 
peuvent egalement etre touchees, avec en conse¬ 
quence une thrombopenie. La cause la plus fre- 
quente de l'anemie megaloblastique est la deficience 
en vitamine B 12 ou en folate, qui sont tous deux 
necessaires a la synthese de l'ADN (tableau 5.2). 


Carence en vitamine B 12 

Les produits animaux (viande et produits lai- 
tiers) constituent la seule source alimentaire de 
vitamine B 12 pour les humains. Le besoin journa- 
lier, qui est de 1 pg, est facilement couvert par 
une alimentation equilibree occidentale, qui en 
fournit 50 a 30 pg par jour. La vitamine B 12 est 
liberee des complexes proteiques des aliments par 
l'acide gastrique et la pepsine et se lie a une pro¬ 
teine porteuse provenant de la salive (de liaison 
«R»). La B 12 est ensuite liberee par les enzymes 
pancreatiques et se lie au facteur intrinseque, qui, 
avec les ions H + , est secrete par les cellules parie- 
tales gastriques. Ce complexe passe dans l'ileon 
terminal, ou la vitamine B 12 est absorbee et trans¬ 
ports vers les tissus par le transporteur proteique, 
la transcobalamine II. La vitamine B 12 est stockee 
dans le foie, ou les reserves sont suffisantes pour 
2 ans ou plus. Environ 1 % d'une dose orale de 
vitamine B 12 est absorbee «passivement» sans 
avoir besoin de facteur intrinseque, principalement 
a travers le duodenum et l'ileon. Le tableau 5.3 
enumere les causes de carence en vitamine B 12 . 



Anemie pernicieuse 

L'anemie pernicieuse est une maladie auto-immune 
responsable d'une gastrite atrophique (infiltration 
de lymphocytes et plasmocytes dans le fundus) 
avec perte des cellules parietales et achlorhydrie; le 
facteur intrinseque ne peut done plus etre produit 
et la vitamine B 12 absorbee. Elle est la cause la plus 
frequente de carence en vitamine B 12 chez les 
adultes dans les pays occidentaux. 

Epidemiologie 

Cette maladie est frequente chez les personnes 
agees et de nombreux cas restent non diagnosti- 
ques. Elle est plus frequente chez les femmes et 
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Tableau 5.3. Causes de carence en vitamine B 12 

Faible apport alimentaire 

Vegetaliens 

Absorption reduite 

Estomac 

- Anemie pernicieuse 

- Gastrectomie 

- Deficit congenital du facteur intrinseque 
Intestin grele 

- Maladie ileale ou resection, par exemple maladie de 
Crohn 

- Maladie coeliaque 

- Sprue tropicale 

- Proliferation bacterienne 

- Bothriocephale ( Diphyllobothrium latum) 

Utilisation anormale 

Carence congenitale en transcobalamine II (rare) 

Oxyde nitreux (inactive B 12 ) 


chez les personnes aux cheveux blonds et yeux 
bleus. II existe une association avec d'autres 
maladies auto-immunes, en particulier celles 
de la thyroide, la maladie d'Addison et le 
vitiligo. 

Caracteristiques cliniques 

L'apparition d'une anemie pernicieuse est insi- 
dieuse, les symptomes ne se manifestant que tres 
progressivement. II peut y avoir une glossite 
(langue rouge et douloureuse), une perleche et 
un ictere modere, cause par une degradation 
excessive d'hemoglobine. Si le taux serique de 
vitamine B 12 tombe tres bas, des fonctions neuro- 
logiques peuvent etre alterees. Une polyneuropa- 
thie peut etre causee par des lesions symetriques 
des nerfs peripheriques et des colonnes poste- 
rieures et laterales de la moelle epiniere (dege- 
nerescence combinee subaigue de la moelle 
epiniere). Non traite, ce syndrome se manifeste 
par une faiblesse progressive, de l'ataxie et finale- 
ment une paraplegie. Un etat dementiel et des 
troubles visuels dus a l'atrophie du nerf optique 
peuvent egalement survenir. L'incidence de can¬ 
cer gastrique est plus elevee chez les patients 
atteints d'anemie pernicieuse que dans la popu¬ 
lation generale. 


Examens en cas de carence 
en vitamine B12 

• Numeration cellulaire et frottis. L'anemie est 
macrocytaire (VGM souvent > 110 fL), les 
noyaux des neutrophiles sont hypersegmentes 
et, dans les cas graves, on constate une leucope- 
nie et une thrombopenie. 

• La vitamine B 12 serique est basse, souvent 
< 50 ng/1 (normale > 160 ng/1). 

• La teneur en folate des globules rouges peut etre 
reduite parce que la vitamine B 12 est necessaire a 
la conversion du folate serique en sa forme active 
intracellulaire. 

• Autoanticorps seriques. Des anticorps contre 
les cellules parietales (non specifiques) sont pre¬ 
sents dans 90 % des cas, et les anticorps diriges 
contre le facteur intrinseque (specifiques pour 
le diagnostic) chez 50 % des patients atteints 
d'anemie pernicieuse. 

• La bilirubine serique peut etre augmentee a la 
suite d'un exces de degradation de l'hemoglo- 
bine, en raison d'une erythropo'iese defectueuse 
dans la moelle osseuse. 

• Dans la plupart des cas, la cause ressort de 
l'anamnese et la detection des autoanticorps. 
Un transit baryte pour l'examen de l'ileon ter¬ 
minal et des biopsies duodenales distales (pour 
la recherche d'une maladie coeliaque) peuvent 
etre necessaires chez certains patients. 

• Un myelogramme montre une moelle osseuse 
hypercellulaire avec des changements megalo- 
blastiques. Dans les cas simples, il n'est pas 
necessaire. 

Diagnostic differentiel 

Une carence en vitamine B 12 doit etre differenciee 
des autres causes d'anemie megaloblastique, prin- 
cipalement la carence en folate, ce qui est rendu 
facile par les dosages de ces deux vitamines dans 
le sang. L'anemie pernicieuse doit etre distinguee 
des autres causes de carence en vitamine B 12 
(tableau 5.3). 

Soins 

Le traitement consiste en injections intramuscu- 
laires d'hydroxocobalamine (vitamine B 12 ) ou en 
administration orale, 2 mg par jour. 
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Carence en folate 

Le folate est present dans les legumes verts et les 
abats comme le foie et les reins. II est absorbe dans 
l'intestin grele. L'exigence quotidienne pour le 
folate est de 100 a 200 pg et un regime normal 
equilibre en contient 200 a 300 pg. Les reserves de 
l'organisme sont suffisantes pour environ 4 mois, 
mais une carence en folate peut se developper 
beaucoup plus rapidement chez les patients qui en 
ingerent peu ou qui en utilisent davantage, par 
exemple les patients en soins intensifs. La princi- 
pale cause de carence en folate est un apport 
insuffisant, eventuellement combine avec une uti¬ 
lisation excessive ou avec une malabsorption 
(tableau 5.4). 

Caracteristiques cliniques 

Les signes et symptomes sont les consequences de 
l'anemie. 

Examens 

La concentration en folate dans les globules 
rouges est faible (normes, 160 a 640 pg/ml); elle 
est un reflet plus fidele de la teneur tissulaire 
que le folate serique, qui est aussi generalement 
diminue (normes 4,0 a 18 pg/1). Si l'anamnese ne 
suggere pas une carence alimentaire comme 
etant la cause, d'autres investigations, comme 
une biopsie intestinale endoscopique, devraient 
etre effectuees a la recherche d'une maladie 
intestinale. 


Tableau 5.4. Causes de carence en folate 


Ingestion trop faible 

Age avance, pauvrete, 
alcoolisme (aussi mauvaise 
utilisation), anorexie 

Malabsorption 

Maladie coeliaque, maladie 
de Crohn, sprue tropicale 

Utilisation excessive 

Physiologique: grossesse, 
allaitement, prematurite 


Pathologique: anemie 
hemolytique chronique, 
maladies malignes 
et inflammatoires, 
dialyse renale 

Medicaments 

Phenytoi'ne, trimethoprime, 
sulfasalazine, methotrexate 


Soins 


La cause sous-jacente doit etre traitee et la 
carence corrigee par la prise orale d'acide folique, 
5 mg par jour pendant 4 mois; des doses quoti- 
diennes plus elevees peuvent etre necessaires en 
cas de malabsorption. Dans une anemie megalo- 
blastique de cause indeterminee, l'acide folique 
seul ne doit pas etre prescrit, car cela risque d'ag- 
graver la neuropathie liee a la carence en vita- 
mine B 12 . A titre prophylactique, de l'acide folique 
est administre aux patients atteints d'hemolyse 
chronique (5 mg par semaine) et aux femmes 
enceintes. 

Prevention des anomalies du tube neural par 
l'acide folique. Pour eviter un premier cas d'ano- 
malie du tube neural, les femmes qui planifient 
une grossesse devraient prendre des supplements 
de folate (au moins 400 pg/jour) avant la concep¬ 
tion et pendant la grossesse. Des doses plus ele¬ 
vees (5 mg par jour) sont recommandees pour les 
meres qui ont deja un enfant atteint d'une malfor¬ 
mation du tube neural. 



Diagnostic differentiel 

Un VGM augmente avec une macrocytose visible 
sur le frottis sanguin peut accompagner un mye- 
logramme normoblastique plutot que megalo- 
blastique (tableau 5.5). La cause la plus commune 
de macrocytose est l'exces d'alcool. Le meca- 
nisme par lequel les globules rouges augmentent 
de volume dans chacune de ces affections est 
incertain; dans certains cas, on pense qu'un 
depot de lipides alteres, ou en quantite excessive, 
sur les membranes des globules rouges pourrait 
etre en cause. 


Anemie causee par insuffisance 
medullaire (anemie aplasique) 

L'anemie aplasique est definie comme une pancyto- 
penie (insuffisance de tous les elements cellulaires 
du sang) avec hypocellularite (aplasie) de la moelle 
osseuse. C'est une affection rare mais grave qui peut 
etre hereditaire, mais est le plus souvent acquise. Le 
nombre de cellules souches pluripotentes est reduit, 
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Tableau 5.5. Causes de macrocytose 
autres que I'anemie megaloblastique 

Physiologiques 

Grossesse 

Nouveau-nes 

Pathologiques 

Alcoolisme 

Maladie du foie 

Reticulocytose 

Hypothyroidie 

Troubles hematologiques: 

- Syndrome myelodysplasique 

- Anemie sideroblastique 

- Anemie aplasique 
Medicaments: 

- Hydroxycarbamide (hydroxyuree) 

- Azathioprine 
Agglutinines froides 


et celles qui restent sont defectueuses ou sont la cible 
dune reaction immunitaire, en sorte qu'elles sont 
incapables de repeupler la moelle osseuse. L'aplasie 
peut aussi ne toucher qu'une seule lignee cellulaire, 
par exemple celle des globules rouges. 

/ 

Etiologie 

L'anemie aplasique peut avoir diverses origines 
(tableau 5.6). De nombreux medicaments ont ete mis 
en cause. Certains, comme les agents chimiothera- 
peutiques, ont un effet direct, previsible et dependant 
de la dose; pour d'autres, comme le chloramphenicol, 
la phenytoine et les anti-inflammatoires non ste- 
roidiens, le mecanisme est inconnu (idiosyncrasie). 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes sont les consequences du manque 
de globules rouges, de globules blancs et de pla- 
quettes, a savoir anemie, susceptibilite accrue aux 
infections et saignements. Les manifestations fre- 
quentes sont les ecchymoses, le saignement des 
gencives, les epistaxis et les infections buccales. 

Examens 

• L'hemogramme montre une pancytopenie avec 
des reticulocytes en faible proportion ou absents. 

• Au myelogramme, la moelle est hypocellulaire 
avec multiplication des espaces graisseux. 


Tableau 5.6. Causes d'anemie aplasique 

Congenitales, par exemple anemie de Fanconi 
Acquise idiopathique (67 % des cas) 

Medicaments cytotoxiques, irradiation 

Reaction medicamenteuse idiosyncrasique, par 
exemple phenytoine 

Produits chimiques : benzene, insecticides 
Infections, par exemple VIH, hepatite, tuberculose 
Hemoglobinurie nocturne paroxystique 
Divers, par exemple grossesse 

VIH : virus de I'immunodeficience humaine. 

Diagnostic differentiel 

Le diagnostic differentiel porte sur les autres 
causes de pancytopenie (tableau 5.7). Une biopsie 
de la moelle osseuse est essentielle pour revalua¬ 
tion de la cellularite de la moelle osseuse. 

Soins 

Le traitement comprend le retrait de l'agent en 
cause, des soins de soutien et certains traite- 
ments decrits ci-dessous. Les transfusions san¬ 
guines et les plaquettes sont utilisees avec 
prudence pour eviter une sensibilisation des 
candidats a une greffe de moelle osseuse. Les 
patients ayant une neutropenie severe (polynu- 
cleaires neutrophiles <500 cellules/pl) courent 
le risque d'infections graves bacteriennes, 
mycotiques (par exemple Candida et Aspergillus) 
et virales (herpes). La fievre chez un patient 


Tableau 5.7. Causes de pancytopenie 

Anemie aplasique (voir tableau 5.6) 

Medicaments 
Anemie megaloblastique 

Infiltration medullaire ou remplacement: lymphome, 
leucemie aigue, myelome, cancer secondaire, 
myelofibrose 

Hypersplenisme 
Lupus erythemateux dissemine 
Tuberculose disseminee 
Hemoglobinurie nocturne paroxystique 
Septicemie grave 
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neutropenique est une urgence medicale (enca- 
dre 5.1- Urgence). 

Devolution de l'anemie aplasique est tres variable, 
allant dune remission rapide spontanee a une 
pancytopenie persistante de plus en plus grave, 
qui peut conduire a la mort par hemorragie ou 
infection. Les caracteristiques qui indiquent un 
mauvais pronostic sont : un nombre de neutro- 
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Evaluation et traitement 
d'une septicemie 
neutropenique suspecte 

II faut suspecter une septicemie chez un 
patient neutropenique (neutrophiles < 1 x 10 9 /l) 
qui est fievreux, qui montre des signes de 
confusion, qui est tachycarde, hypotendu, dys- 
pneique ou hypotherme. 

Evaluation 

► Anamnese et examen physique, y compris 
les muqueuses, I'oropharynx (muguet, ery- 
theme?), les sites chirurgicaux et les lignes 
intraveineuses 

Examens 

► Sang : hemogramme complet et formule 
leucocytaire, proteine C reactive, electro¬ 
lytes, uree, biochimie hepatique, coagula¬ 
tion du sang, cultures 

► Radiologie radiographie thoracique. 
II faut envisager des examens supplemen- 
taires en cas de signes de localisation, par 
exemple une tomodensitometrie (TDM) de 
I'abdomen et du bassin 

► Microbiologie : microscopie et culture du 
sang (comme ci-dessus) et prelevement a 
partir des lignes centrales, des crachats, de 
I'urine et des selles en cas de diarrhee 
Antibiotiques 

► Demandez I'aide d'experts en microbiolo¬ 
gie et en oncologie 

► Commencez une antibiotherapie empi- 
rique par voie intraveineuse, par exemple 
piperacilline et aminoside, pour couvrir les 
organismes a Gram negatif et Pseudomonas 

► En cas de deterioration clinique, de persis- 
tance de la fievre ou de suspicion d'une 
infection par Staphylococcus aureus resis¬ 
tant a la methicilline (SARM), il faut ajouter 
la vancomycine 

► Le traitement ulterieur est ajuste sur la 
base des germes identifies et de revolution 
clinique 

► Passer aux antibiotiques oraux lorsque le 
patient reste apyrexique pendant 48 heures 
et les poursuivre pendant 10 a 14 jours 


philes < 0,5 x 10 9 /1, de plaquettes < 20 x 10 9 /1 et de 
reticulocytes < 40 x 10 9 /1. 

Chez les patients qui ne guerissent pas spontane- 
ment, les options therapeutiques sont les suivantes. 

• Une greffe de moelle provenant d'un frere ou 
d'une soeur ayant des HLA ( human leucocyte 
antigen ) identiques est le traitement de choix 
pour les patients de moins de 40 ans. 

• Une therapie immunosuppressive avec des glo- 
bulines antilymphocytaires et de la ciclosporine 
est appliquee pour les patients ages de plus de 
40 ans chez lesquels une greffe de moelle est 
contre-indiquee en raison du risque eleve de 
reaction du greffon contre l'hote. 



Anemic hemolytique 


Les anemies hemolytiques sont la consequence d'une 
destruction accrue des globules rouges avec une 
reduction de leur duree de vie en circulation, qui est 
normalement de 120 jours. De maniere compensa- 
toire, l'activite medullaire augmente, ce qui se traduit 
par la liberation prematuree de precurseurs erythro- 
cytaires (reticulocytes, voir au debut du chapitre). 

La destruction des globules rouges peut etre extra- 
vasculaire (au sein du systeme reticuloendothelial) 
ou intravasculaire (dans les vaisseaux sanguins). 
Dans la plupart des affections hemolytiques, la des¬ 
truction des globules rouges est extravasculaire, et 
les cellules sont retirees de la circulation par les 
macrophages du systeme reticuloendothelial, en 
particulier dans la rate. Le tableau 5.8 enumere les 
causes de l'anemie hemolytique chez les adultes. 

Lorsque les hematies sont degradees dans la cir¬ 
culation, l'hemoglobine apparait dans le plasma 
sous la forme oxydee, la methemoglobine, qui se 
dissocie en globine et ferriheme. La liaison de 
celui-ci a l'albumine forme la methemalbumine, 
qui peut etre detectee dans le plasma (test de 
Schumm). L'hemoglobine libre se lie a l'haptoglo- 
bine plasmatique; le complexe est rapidement eli- 
mine par le foie, ce qui entraine une reduction du 
taux plasmatique d’haptoglobine. L'hemoglobine 
non liee a l'haptoglobine traverse les glomerules 
renaux et apparait dans I'urine ( hemoglobinurie ). 
Certaines molecules sont cependant decomposees 
dans les cellules tubulaires renales et se retrouvent 
dans les urines sous forme d’hemosiderine. 
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Tableau 5.8. Causes d'anemie hemolytique 


Hereditaires 

Acquises 

Defectuosite 
membranaire des 
hematies 

- Spherocytose 
hereditaire 

- Elliptocytose 
hereditaire 

Immunitaires 

- Autoanticorps 

- Allo-immune 

- Anticorps induits par des 
medicaments 

Non immunitaires 

- Hemoglobinurie nocturne 
paroxystique 

- Destruction mecanique: 
microangiopathique 

- Anemie hemolytique, valves 
cardiaques artificielles 
endommagees, 
hemoglobinurie de marche 

- Secondaire a une maladie 
systemique, par exemple 
insuffisance hepatique 

- Infections, par exemple 
paludisme 

- Medicaments/produits 
chimiques 

- Hypersplenisme 

Anomalies de 
I'hemoglobine 

- Thalassemie 

- Drepanocytose 

Defauts metaboliques 

- Deficit en G6PD 

- Deficit en pyruvate 
kinase 

- Deficit en 
pyrimidine kinase 


G6PD: glucose-6-phosphate deshydrogenase. 


La figure 5.2 montre la demarche diagnostique 
face a un cas suspect d'anemie hemolytique. 

Anemies hemolytiques 
hereditaires 

Les anemies hemolytiques hereditaires sont dues 
a des defauts dans un ou plusieurs composants de 
l'erythrocyte mature: 

• membrane cellulaire; 

• hemoglobine; 

• machinerie metabolique du globule rouge. 

Defectuosites membranaires 
Spherocytose hereditaire 

C'est l'anemie hemolytique hereditaire la plus fre- 
quente chez les Europeens du nord; elle est trans- 
mise de fa^on autosomique dominante. Un defaut 
dans la membrane des globules rouges provoque 
une augmentation de la permeabilite au sodium, 
les globules rouges deviennent spheriques, sont 


plus rigides et moins deformables que des glo¬ 
bules rouges normaux; ils sont detruits prematu- 
rement dans la rate. La cause la plus frequente de 
la spherocytose hereditaire est un deficit de la 
spectrine, une proteine entrant dans la structure 
membranaire des globules rouges. 

Caracteristiques cliniques 

La gravite varie; certains porteurs sont asympto- 
matiques, alors que d'autres souffrent d'hemolyse 
grave avec anemie, ictere et splenomegalie. Comme 
dans de nombreuses anemies hemolytiques, le 
cours de la maladie peut passer par des crises 
hemolytiques, aplasiques et megaloblastiques. 
L'anemie aplasique survient generalement apres des 
infections, en particulier par le parvovirus B19, qui 
a un tropisme marque pour les precurseurs de la 
lignee erythrocytaire, alors que l'anemie megalo- 
blastique est la consequence de l'epuisement des 
reserves de folate par hyperactivite de la moelle 
osseuse. Une hemolyse chronique peut conduire a 
la formation de calculs biliaires pigmentes. 

Examens 

• L'hemogramme montre une reticulocytose et 
une anemie, qui est generalement benigne. 

• Le frottis revele l'aspect spherique des erythro¬ 
cytes (ce qui s'observe egalement dans l'anemie 
hemolytique auto-immune) et les reticulocytes. 

Le diagnostic est habituellement simple et pose 
sur la base des caracteristiques cliniques, des 
antecedents familiaux, des examens de labora- 
toire (comme ci-dessus) et par l'exclusion des 
autres causes d'anemie hemolytique, notamment 
l'anemie hemolytique auto-immune. 

Soins 

La splenectomie est indiquee dans tous les cas, 
sauf les plus benins. L'intervention est habituelle¬ 
ment reportee apres l'enfance afin de minimiser le 
risque d'infection grave (voir «Splenectomie» 
plus loin). 

Elliptocytose hereditaire 

L'elliptocytose hereditaire est similaire a la 
spherocytose, mais les globules rouges sont de 
forme elliptique. Elle est cliniquement plus 
benigne et ne necessite generalement pas une 
splenectomie. 
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Figure 5.2. Demarche diagnostique en cas de soupqon d'anemie hemolytique. 

AINS : anti-inflammatoire non steroidien; CIVD : coagulation intravasculaire disseminee; G6PD : glucose- 
6-phosphate deshydrogenase; LDH : lactate deshydrogenase; TCD : test de Coombs direct. 



Anomalies de l'hemoglobine 

L'Hb adulte normale est constitute de l'heme et de 
deux chaines polypeptidiques des globines, a et (3. 
Les hemoglobinopathies peuvent etre classes en 
deux sous-groupes, l'anomalie portant sur la pro¬ 
duction ou la structure des chaines polypepti¬ 
diques (tableau 5.9). 

Thalassemie 

Dans l'Hb normale, la production de chaines a et (3 
est equilibree (1 : 1). Les thalassemies sont causees 
par un ou plusieurs defauts geniques, aboutissant a 
une reduction de la production dune ou de plu¬ 
sieurs chaines de globine. La production desequili- 


bree conduit a la precipitation des chaines de 
globine dans les globules rouges ou leurs precur- 
seurs. II en resulte des dommages cellulaires, la 
mort de precurseurs erythrocytaires dans la moelle 
osseuse (erythropo'iese inefficace) et de l'hemolyse. 
Les thalassemies touchent les gens partout dans le 
monde. II existe deux types principaux: 

• thalassemie a: synthese de la chaine a reduite; 

• thalassemie (3: synthese de la chaine (3 reduite. 

Thalassemie p 

Dans la thalassemie p homozygote, la production 
faible ou nulle de la chaine p conduit a un exces de 
chaines a. Celles-ci se combinent avec les chaines 
6 et y, conduisant a une augmentation de l'Hb 
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Tableau 5.9. Types d'hemoglobine 



Hemoglobine 

Structure 

Commentaire 

Normale 

A 

a 2 p 2 

97 % de l'hemoglobine adulte 

A2 

a 2 5 2 

2 % de l'hemoglobine adulte; elevee dans la p-thalassemie 

F 

«2 T 

Hemoglobine normale chez le foetus du 3 e 
au 9 e mois; augmentee dans la p-thalassemie 

Production 
anormale 
d'une chaTne 

H 

P 4 

Trouvee dans 

I'a-thalassemie, biologiquement inutile 


Barts 

T 

Trouvee dans I'a-thalassemie, biologiquement inutile 

Structure 
anormale 
d'une chaine 

S 

«2P 2 

Substitution de l'acide glutamique en position 6 de la chaine p 
par la valine 


C 

a 2 p 2 

Substitution de l'acide glutamique en position 6 de la chaine p 
par la lysine 


A 2 et de l'Hb F. II existe trois principales formes 
cliniques de thalassemie (3. 

• Thalassemie ji mineure (trait). C'est l'etat de por- 
teur heterozygote asymptomatique. L'anemie est 
legere ou absente, le VGM et la TCMH sont 
faibles. Les reserves de fer sont intactes et le taux 
de ferritine serique est normal. 

• Thalassemie intermediate. Les patients ont une 
anemie moderee (Hb 7 a 10 g/dl) et n'ont pas 
besoin de transfusions sanguines regulieres. Les 
manifestations cliniques sont une splenomegalie, 
des deformations osseuses, des ulceres de jambe 
et des calculs biliaires. La cause serait une combi- 
naison de thalassemies homozygotes (3 et a. 

• Thalassemie j5 majeure (thalassemie /3 homo¬ 
zygote). Une anemie severe (anemie de Cooley) 
se manifeste des la premiere annee de vie avec 
un retard staturoponderal et des infections 
recurrentes. L'hypertrophie de la moelle osseuse 
inefficace entraine des anomalies osseuses : le 
facies thalassemique, avec un maxillaire elargi 
et les os frontaux et parietaux proeminents. La 
reprise de l'hematopoiese dans la rate et le foie 
(hematopo'iese extramedullaire), les sites princi- 
paux d'erythropoiese durant la vie foetale, 
conduit a une hepatosplenomegalie. 

Examens 

Dans la maladie homozygote, l'hemogramme et le 
frottis montrent une anemie hypochrome et micro- 
cytaire et une augmentation du nombre de reticulo¬ 
cytes et d'hematies nucleees dans la circulation. 


Le diagnostic repose sur l'electrophorese de l'he- 
moglobine, qui montre une augmentation de l'Hb 
F et l'absence ou une forte reduction de l'Hb A. 

Soins 

Chez les patients homozygotes, le traitement 
repose sur les transfusions sanguines, visant a 
maintenir l'hemoglobine au-dessus de 10 g/dl, 
supprimant ainsi une erythropoiese inefficace, 
empechant des anomalies osseuses et permettant 
un developpement normal. La surcharge en fer 
due a des transfusions sanguines repetees peut 
conduire a des lesions des glandes endocrines, du 
foie, du pancreas et du coeur, et a la mort par insuf- 
fisance cardiaque dans la deuxieme decennie. Le 
traitement par un agent chelateur du fer (desfer- 
rioxamine sous-cutanee, deferiprone ou deferasi- 
rox par orale) diminue la surcharge. L'acide 
ascorbique, 200 mg par jour, est egalement pres¬ 
ent, car il augmente l'excretion urinaire du fer en 
reponse a la desferrioxamine. La greffe de moelle 
a ete utilisee dans certains cas de thalassemie. 

Thalassemie a 

Les manifestations cliniques de cette maladie 
varient d'une anemie legere avec microcytose a un 
etat grave incompatible avec la vie. Il y a quatre 
genes de globine a par cellule. La gravite depend de 
la suppression d'un, de deux, trois ou quatre de ces 
genes, et done de la production partielle ou comple- 
tement absente de la chaine. Dans la forme la plus 
grave, la globine a (Hb Barts) est totalement absente, 
ce qui entraine la mort du foetus (anasarque foetale). 
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Diagnostic prenatal 

des anomalies de l'hemoglobine 

Une analyse de l'ADN pratiquee sur des echantil- 
lons de villosites choriales preleves au cours du 
premier trimestre, ou un test sur le sang du cor¬ 
don ombilical au cours du deuxieme trimestre, 
permet la mise en evidence d'anomalies graves de 
l'hemoglobine chez un foetus. En cas de resultat 
positif, il faut proposer l'interruption de la gros- 
sesse. Cet examen est indique si un test prenatal 
chez la mere a revele une anomalie de l'hemoglo- 
bine et si le pere est egalement affecte. 

Drepanocytose 

La drepanocytose est un ensemble d'affections 
liees a des mutations de la globine (3 (tableau 5.9). 
Le gene (3 de la drepanocytose est largement 
repandu dans toute l'Afrique (25 % sont porteurs 
du gene), l'lnde, le Moyen-Orient et les pays medi- 
terraneens. Chez les sujets homozygotes (anemie 
falciforme ), les deux genes sont anormaux (Hb 
SS), alors qu'a l'etat heterozygote (trait drepanocy- 
taire, Hb AS), un seul chromosome est porteur du 
gene anormal. La transmission du gene HbS d'un 
parent et de YHbC de l'autre est a la base dune 
drepanocytose Hb SC, plus benigne que l'anemie 
falciforme, mais qui se complique plus souvent de 
thromboses. 

A l'etat desoxygene, les molecules d'Hb S sont 
insolubles et polymerisent. Il en resulte une rigi- 
dite accrue des globules rouges, provoquant la 
deformation caracteristique en faucilles (fig. 5.3). 
Cette falciformation a comme consequences : 

• une destruction prematuree des globules rouges 
(hemolyse); 

• une obstruction de la microcirculation (vaso- 
occlusion), conduisant a l'infarctus du tissu. 

La falciformation est precipitee par l'hypoxie, la 
deshydratation, l'infection et le froid. 

Anemie falciforme 

Caracteristiques cliniques 

Comme la production d'Hb F est normale, la 
maladie ne se manifeste en general qu'apres d'age 
d'environ 6 mois, au moment ou l'Hb F a diminue 
pour atteindre le taux normal de l'adulte. La 
variability phenotypique est extreme, certains 


patients n'ayant peu ou aucun symptome, alors 
que d'autres souffrent de crises recurrentes et ont 
une esperance de vie nettement reduite. 

Vaso-occlusion 

Au cours de la petite enfance, des douleurs aigues 
dans les mains et les pieds (dactylite) sont dues a 
l'occlusion des petits vaisseaux et a une necrose 
avasculaire de la moelle osseuse. Chez l'adulte, la 
douleur osseuse est le plus souvent localisee dans 
les os longs, les cotes, les vertebres et le bassin. Les 
attaques peuvent etre quotidiennes ou ne survenir 
qu'une fois par an. 

Anemie 

La plupart des patients ont une Hb qui varie peu, 
de 6 a 8 g/dl, avec un nombre de reticulocytes 
eleve (10 a 20 %). Souvent, ils n'ont pas de symp- 
tomes d'anemie car l'Hb S libere de l'oxygene vers 
les tissus plus facilement que l'Hb normale. Une 
chute rapide de l'Hb peut survenir dans les cir- 
constances suivantes: 

• sequestration splenique. La rate est gorgee de 
globules rouges, ce qui entraine une chute grave 
de la teneur en Hb et une augmentation de 
volume rapide de la rate. Une sequestration 
hepatique est egalement possible; 

• une aplasie medullaire souvent due au parvovi¬ 
rus B19, qui detruit les precurseurs des erythro¬ 
cytes ; 

• d'autres causes d'hemolyse, comme certains 
medicaments ou une infection aigue. 

Problemes a long terme 

La necrose avasculaire a comme consequence, 
chez les enfants, le raccourcissement et la defor¬ 
mation des os. Les autres complications de la 
vaso-occlusion sont l'atrophie splenique (ce qui 
predispose a l'infection par le pneumocoque, les 
salmonelles et par Haemophilus), l'ischemie reti- 
nienne, qui peut occasionner une retinopathie 
proliferative et une perte visuelle, et un infarctus 
cerebral, cause de divers troubles neurologiques. 
Une echographie-Doppler transcranienne mesure 
la vitesse moyenne du flux sanguin dans les 
grands vaisseaux intracraniens et permet de 
depister les patients a risque eleve d'accident vas- 
culaire cerebral (AVC) et de les faire beneficier 
d'une transfusion prophylactique. Une sequestra¬ 
tion de globules rouges dans les corps caverneux 
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est cause de priapisme (erection douloureuse pro- 
longee) puis d'impuissance. L'hemolyse chronique 
est associee a une formation accrue de calculs 
biliaires pigmentes. Les autres complications de la 
drepanocytose sont une maladie renale chro¬ 
nique, des ulceres, une osteomyelite, de l'hyper- 
tension pulmonaire et un syndrome thoracique 
aigu. Ce dernier est une urgence medicate, carac- 
terisee par de la fievre, de la toux, de la dyspnee et 
des infiltrats pulmonaires visibles a la radiogra- 
phie du thorax. Il est cause par une infection, une 
embolie graisseuse a partir de la moelle osseuse 
necrotique ou par un infarctus pulmonaire du a la 
sequestration des cellules falciformes. 

Examens 

La drepanocytose est diagnostiquee par depistage 
chez le nouveau-ne (sur le sang de cordon ou le 
sang recueilli par piqure au talon), chez le foetus de 
couples a risque a l'occasion du diagnostic prena¬ 
tal, et chez les enfants et les adultes provenant de 
zones a haut risque avant de subir une intervention 
chirurgicale. En Afrique, chez de nombreux 
patients, le diagnostic est encore pose uniquement 
quand ils presentent des complications. 

• Hemogramme. Le taux d'Hb (6 a 8 g/dl) est 
faible et le nombre de reticulocytes eleve. 

• Le frottis sanguin montre des erythrocytes fal¬ 
ciformes (fig. 5.3). 

Le diagnostic repose sur l'electrophorese de l'Hb; 
elle montre 80 a 95 % d'Hb SS et l'absence d'Hb A. 
En outre, la falciformation peut etre induite 
in vitro par le dithionite de sodium. 

Soins 

Les facteurs precipitants doivent etre evites ou trai- 
tes rapidement. Quand l'anemie est supportable, 



Figure 5.3. Cellules falciformes (fleche) et 
cellules cibles (cellules en forme de chapeau 
mexicain). 


les transfusions ne seront pas systematiques. En 
cas d'hemolyse, de l'acide folique doit etre prescrit. 
Les vaccins contre les pneumocoques et la grippe 
sont necessaires, ainsi que la prise quotidienne de 
penicilline, 500 mg par voie orale. 

La plupart des patients victimes d'une crise 
douloureuse sont trades chez eux, mais une hos¬ 
pitalisation est necessaire quand la douleur n'est 
pas controlee par des analgesiques non opiaces 
comme le paracetamol ou des anti-inflamma- 
toires non steroidiens, ou si des complications 
surviennent (tableau 5.10). De nombreux 
patients sont porteurs d'une fiche decrivant 
leur regime analgesique ideal. L'encadre 5.2- 
Urgence resume le traitement d'une crise dou¬ 
loureuse de drepanocytose. 

Les transfusions sanguines ne sont administrees 
que dans certaines situations, notamment apres 
un accident ischemique transitoire, un AVC, un 
syndrome thoracique aigu, une crise de seques¬ 
tration splenique, des crises aplasiques, avant une 
operation et pendant la grossesse. 

L'hydroxycarbamide (hydroxyuree), qui aug- 
mente la concentration d'hemoglobine foetale, est 
utilisee chez certains patients souffrant de crises 
douloureuses recurrentes. Chez certains patients 
gravement atteints, il faudra recourir a une greffe 
de moelle osseuse provenant d'un frere ou d'une 
soeur dont les HLA sont compatibles. 


Tableau 5.10. Complications necessitant 
une hospitalisation 

Douleur - non controlee par des analgesiques non 
opiaces 

Articulations douloureuses et gonflees 

Syndrome thoracique aigu de la drepanocytose ou 
pneumonie 

Falciformation mesenterique avec ischemie intestinale 
Sequestration splenique ou hepatique 
Trouble du systeme nerveux central 
Cholecystite (calculs pigmentaires) 

Arythmies cardiaques 

Necrose papillaire renale entrainant des coliques ou 
une forte hematurie 

Hyphema (couche de cellules rouges dans la chambre 
anterieure de I'oeil) ou decollement de la retine 

Priapisme 
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Traitement d'une crise 
douloureuse aigue drepanocytaire 
chez des adultes n'ayant jamais 
pris d'opiosdes 

► Analgesia 

- Morphine/diamorphine 0,1 mg/kg IV/SC 
toutes les 20 minutes jusqu'a ce que la dou- 
leur soit controlee, puis 0,05-0,1 mg/kg IV/ 
SC/PO toutes les 2 a 4 heures. Envisager une 
analgesie autocontrolee 

- Effets secondaires de la morphine : nausees, 
depression respiratoire et hypotension 

- Donner un analgesique adjuvant non opioide: 
paracetamol, ibuprofene, diclofenac 

► Prescrire des laxatifs regulierement et, si 
necessaire, d'autres adjuvants: 

-Laxatifs : lactulose 10 ml deuxfois par jour, 
sene 2-4 comprimes par jour 
-Anti-prurit : hydroxyzine 25 mg deux fois 
par jour 

- Antiemetiques : cyclizine 50 mg trois fois 
par jour 

- Anxiolytique : haloperidol 1-3 mg par voie 
orale/IM selon les besoins 

► Oxygene, 60 % par masque facial si la 
saturation arterielle en oxygene < 95 % 

► Rehydratation, encourager la prise orale 
de liquides 60 ml/kg/24 heures. Si I'apport 
oral est insuffisant, il faut administrer des 
liquides par voie IV ou nasogastrique 

► Examens chez tous les patients : numera¬ 
tion formule sanguine, reticulocytes, uree et 
electrolytes - repetition quotidienne. Chez 
d'autres, selon les circonstances cliniques : 
biochimie hepatique, cultures de sang et 
d'urine, radiographie thoracique, gaz du 
sang arteriel (si saturations < 95 %), echo- 
graphie abdominale 

► Surveiller la douleur, la sedation, les signes 
vitaux, la frequence respiratoire et les satu¬ 
rations en oxygene toutes les 30 minutes 
jusqu'a ce que la douleur soit controlee et 
stable, puis toutes les 2 heures 

► Examen quotidien : le systeme respiratoire 
pour le syndrome thoracique aigu, et I'ab- 
domen pour une augmentation de volume 
du foie ou de la rate qui pourrait indiquer 
une crise de sequestration 


Trait drepanocytaire 

Chez les heterozygotes, l'Hb AS, l'hemogramme 
et le frottis sanguin sont normaux. Des symp- 
tomes peuvent ne se manifester que dans des cir¬ 
constances hypoxiques extremes, comme un vol 
dans un avion non pressurise. 


Troubles metaboliques 
des globules rouges 

Diverses deficiences enzymatiques des globules 
rouges peuvent causer une anemie hemolytique, 
la plus frequente etant celle de la glucose-6-phos¬ 
phate deshydrogenase (G6PD). 


Deficit en glucose-6-phosphate 
deshydrogenase 


La G6PD est une enzyme essentielle dans le shunt 
hexose monophosphate, qui maintient le gluta- 
thion a l'etat reduit. Le glutathion protege le glo¬ 
bule rouge des agressions oxydatives. Le deficit 
en G6PD est un trait lie a l'X, commun et hetero- 
gene, trouve principalement dans les populations 
dAfrique orientale, des regions mediterraneennes 
et du Moyen-Orient. 

Le deficit en G6PD provoque un ictere neonatal, 
une anemie hemolytique chronique et une hemo- 
lyse aigue provoquee par l'ingestion de feves et de 
divers medicaments courants tels que la quinine, 
les sulfamides, les quinolones et la nitrofuran- 
toine. Le diagnostic repose sur le dosage direct de 
l'enzyme dans les globules rouges. Si necessaire, 
les seules mesures therapeutiques sont d'eviter 
les facteurs declenchants et de recourir a une 
transfusion. 



Anemie hemolytique acquise 

Anemie hemolytique 
auto-immune 

L'anemie hemolytique acquise est due a la lyse des 
globules rouges par des autoanticorps diriges 
contre des antigenes erythrocytaires. On dis¬ 
tingue les anemies hemolytiques a anticorps 
chauds ou a anticorps froids selon la temperature 
de reaction optimale des anticorps (tableau 5.11). 
Ceux-ci, de nature IgG ou IgM, en se liant aux 
globules rouges, provoquent une hemolyse extra- 
vasculaire par sequestration dans la rate ou hemo¬ 
lyse intravasculaire par activation du complement. 
Les anemies hemolytiques auto-immunes sont 
diagnostiquees sur la base du test de Coombs 
direct, qui met en evidence les anticorps ou des 
composants du complement attaches a la surface 
des globules rouges. Les hematies du patient sont 
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incubees avec un antiserum ou des anticorps 
monoclonaux specifiques des diverses immuno- 
globulines ou du troisieme composant du comple¬ 
ment (C3d). Ces reactifs declenchent alors 
l'agglutination des globules rouges si ceux-ci sont 
couverts d'anticorps ou de complement. 

Anemie hemolytique a 
autoanticorps chauds 
Caracteristiques cliniques 

Cette anemie survient a tout age dans les deux 
sexes, avec un tableau clinique variable, allant 
dune hemolyse benigne a une anemie parfois 
mortelle. Elle peut etre primaire ou secondaire 
(tableau 5.11). 

Examens 

Le diagnostic est fonde sur le constat dune hemo¬ 
lyse et le resultat du test de Coombs direct. 

Soins 

Les corticoides a forte dose (par exemple la pred¬ 
nisolone a 1 mg/kg par jour) induisent une remis¬ 
sion dans 80 % des cas. La splenectomie est utile 
chez les patients qui ne repondent pas aux corti¬ 
coides. Parfois, des medicaments immunosup- 
presseurs tels que l'azathioprine et le rituximab 
sont benefiques. 


Anemie hemolytique 
a autoanticorps froids 
Caracteristiques cliniques 

Dans les zones peripheriques et froides de 
l'organisme, les anticorps IgM (agglutinines 
froides) se lient aux globules rouges, les agglu- 
tinent et provoquent leur lyse en activant le 
complement (hemolyse intravasculaire). Alors 
que des agglutinines froides ne sont produites 
normalement qu'en quantite insignifiante, elles 
le sont davantage apres des infections impli- 
quant des mycoplasmes ou le virus d'Epstein- 
Barr, ce qui peut causer une hemolyse transitoire. 
Une forme chronique idiopathique peut surve- 
nir chez les personnes agees, declenchant une 
hemolyse recurrente et de la cyanose dans les 
extremites. 

Examens 

Outre les signes d'hemolyse, le test de Coombs 
direct est positif. L'examen du frottis sanguin a 
temperature ambiante montre des globules rouges 
agglutines. 

Soins 

Les soins consistent a traiter l'affection sous- 
jacente et le patient doit eviter l'exposition au 
froid. 


Tableau 5.11. Caracteristiques de I'anemie hemolytique auto-immune 



Chaud 

Froid 

Temperature a laquelle les 
anticorps se fixent le mieux aux 
GR 

37 °C 

<37 °C 

Type d'anticorps 

IgG 

IgM 

Test de Coombs direct 

Fortement positif 

Positif 

Affection primaire 

Idiopathique 

Idiopathique 

Causes secondaires 

Syndromes auto-immuns, par 
exemple LED 

Infections, par exemple Mycoplasma spp. 
Mononucleose infectieuse 


Lymphomes 

Lymphomes 


Leucemie lymphoide 
chronique 

Paroxystique au froid 


Carcinomes 

Hemoglobinurie (rare) 


Nombreux medicaments, par 
exemple methyldopa 



GR : globules rouges; LED : lupus erythemateux dissemine. 
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Hemolyse induite 
par des medicaments 

Deux types de mecanismes ont ete identifies. 

• Dans la forme la plus courante, le medicament 
peut se lier a des composants membranaires des 
globules rouges et jouer le role d'haptene, le 
complexe devenant ainsi la cible d'anticorps. 
L'activation du complement declenche alors une 
forte hemolyse intravasculaire. L'arret du medi¬ 
cament guerit immediatement l'affection. 

• Le medicament peut provoquer une modifica¬ 
tion subtile d'un composant de la membrane 
des globules rouges, le rendant antigenique. 
L'hemolyse extravasculaire peut avoir une 
longue evolution clinique. 

II est probable que les mecanismes de l'anemie 
hemolytique induite par un medicament s'ap- 
pliquent aussi a la thrombopenie et a la neutrope- 
nie d'origine medicamenteuse. 


complement; il empeche ainsi son activation et 
reduit l'hemolyse. La greffe de moelle s'est ave- 
ree efficace chez des patients selectionnes. 


Anemie hemolytique mecanique 


Les globules rouges circulants peuvent etre leses 
par des traumatismes physiques. En voici trois 
exemples. 

• Des protheses valvulaires cardiaques peuvent 
endommager les globules rouges lors de leur 
passage a travers le coeur. 

• Hemoglobinurie de marche : les globules rouges 
passant dans les pieds sont leses par les micro- 
traumatismes dune marche prolongee. 

• Hemolyse microangiopathique : les globules 
rouges sont fragments en cas de microcirculation 
anormale causee par une hypertension maligne, 
un syndrome hemolytique et uremique ou une 
coagulation intravasculaire disseminee (CIVD). 



Anemie hemolytique 
non immunitaire 


Syndromes myeloproliferatifs 


Hemoglobinurie nocturne 
paroxystique 

Cette affection est liee a Tincapacite de pro- 
duire du glycosylphosphatidylinositol (GPI) 
necessaire a l'ancrage de diverses proteines a la 
membrane cellulaire. Un deficit de certaines de 
ces proteines, CD59 (MIRL, membrane inhibi¬ 
tor of reactive lysis ) et CD55 (DAF, decay-accele¬ 
rating factor), rend le globule rouge extremement 
sensible a Taction hemolytique du complement. 
Les manifestations cliniques de cette maladie 
rare sont liees a des anomalies dans la fonction 
hematopoi'etique, associees a des acces d'hemo- 
lyse intravasculaire, a des thromboses veineuses 
ainsi qu'a une aplasie medullaire. L'affection 
peut evoluer vers une myelodysplasie et une leu¬ 
cemie aigue. L'hemoglobinurie nocturne paroxy¬ 
stique devrait etre envisagee chez tout patient 
presentant une hemolyse chronique ou episo- 
dique. Le diagnostic repose sur la cytometrie en 
flux, qui montre Tabsence des proteines ancrees 
par du GPI sur les cellules hematopo'ietiques. 
Le traitement est symptomatique, mais on peut 
aussi recourir a l'eculizumab, un anticorps 
monoclonal specifique du composant C5 du 


Dans ces troubles, une, ou plusieurs, lignee cellu¬ 
laire, erythro'ide, myeloide ou megacaryocytaire, 
prolifere dans la moelle osseuse de maniere clo- 
nale et incontrolee. Les syndromes myeloprolife¬ 
ratifs comprennent la polyglobulie vraie, la 
thrombocytemie essentielle, la myelofibrose 
(toutes liees a une mutation du gene JAK-2 (JAnus 
Kinase-2 ) et la leucemie myeloide chronique. Ces 
affections sont regroupees, car il peut y avoir une 
transition de Tune a l'autre; par exemple la poly¬ 
globulie vraie peut conduire a une myelofibrose; 
elles peuvent aussi se transformer en leucemie 
aigue. Elles surviennent principalement chez les 
personnes d'age moyen ou avance. Elles different 
des leucemies aigues, qui sont egalement des pro¬ 
liferations clonales d'une lignee cellulaire unique, 
caracterisees aussi par une differenciation cellu¬ 
laire anormale, mais en plus par Taccumulation 
progressive de cellules immatures. 

Polyglobulie 

La polyglobulie est definie comme une augmen¬ 
tation de l'Hb, de Thematocrite ou du nombre 
d'hematies. Ces mesures sont toutes des concen¬ 
trations et dependent done directement du volume 
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de plasma ainsi que de la masse des globules rouges. 
La production de globules rouges par la moelle 
osseuse est normalement regulee par lerythro- 
poietine, une hormone produite par les reins. Cette 
production est stimulee par l'hypoxie tissulaire. 

Dans la polyglobulie absolue, la masse des globules 
rouges est augmentee. La polyglobulie primitive 
est due a une mutation acquise ou hereditaire, 
conduisant a une anomalie des progeniteurs des 
globules rouges. Elle comprend la polyglobulie 
vraie et de rares variantes familiales. La polyglo¬ 
bulie secondaire est causee par l'erythropoietine, 
produite en abondance a la suite dune hypoxie 
chronique, ou par une tumeur (fig. 5.4). 

La polyglobulie relative ou apparente (syndrome 
de Gaisbock), qui se developpe chez des hommes 
obeses et d'age moyen, est associee au tabagisme, 
a une consommation accrue d'alcool et a l'hyper- 
tension. L'hematocrite est normal, mais le volume 
plasmatique est diminue. 

Polyglobulie vraie ou maladie 
de Vaquez 

La polyglobulie (ou polycythemie) vraie est la 
proliferation excessive dune cellule progenitrice 
hematopoietique unique aboutissant a un nombre 
anormalement eleve de globules rouges, et a une 


augmentation variable des plaquettes et des cel¬ 
lules myeloides. Plus de 95 % des patients ont une 
mutation de la tyrosine kinase, ]AK-2, qui joue un 
role pivot dans la proliferation et la survie cellu- 
laires. A la suite de la mutation, l'enzyme reste 
continuellement active. 

Caracteristiques cliniques 

Les signes et symptomes sont le resultat dune 
hypervolemie et dune hyperviscosite. Les symp¬ 
tomes typiques sont: cephalees, vertiges, acouphenes, 
troubles visuels, angor, claudication intermittente, 
prurit et thromboses veineuses. Les signes physiques 
comprennent un aspect plethorique et une hepatos- 
plenomegalie due a une hematopoiese extramedul- 
laire. La splenomegalie, si elle est presente, distingue 
de maniere fiable la polyglobulie vraie de la forme 
secondaire. Le risque d'hemorragie est accru en 
raison du caractere friable du bouton hemosta- 
tique. La production accrue d'acide urique a la 
suite du renouvellement cellulaire rapide predis¬ 
pose aux crises de goutte. 

Examens 

Un hemogramme montrant une augmentation du 
nombre de globules blancs et des plaquettes est evo- 
cateur de polyglobulie vraie, par opposition a d'autres 
causes de polyglobulie. Le diagnostic repose sur 
l'augmentation du volume des globules rouges (en 



Figure 5.4. Les causes de polyglobulie. 
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general, Hb > 18,5 g/dl chez les hommes et > 16,5 g/dl 
chez les femmes) et sur la mise en evidence de la 
mutation gain de fonction de JAK-2 (par exemple 
V617F) associee a l'une des observations suivantes: 

• hyperplasie erythroide, avec augmentation du 
nombre de megacaryocytes et de granulocytes a 
l'examen de moelle osseuse; 

• taux d'erythropoietine serique inferieur a la 
normale: 

• formation de colonies erythroides in vitro en 
l'absence d'erythropoietine exogene. 

Soins 

Comme il n'existe aucun remede, les soins sont 
empiriques. Ils veillent a maintenir un hemo- 
gramme normal et a prevenir les complica¬ 
tions, particulierement les hemorragies et les 
thromboses. 

• Les saignees doivent maintenir l'hematocrite 
< 0,451/1. Au rythme par exemple de 3 par mois, 
elles peuvent constituer le seul traitement neces- 
saire pour de nombreux patients. 

• L'hydroxycarbamide (hydroxyuree) et le busul- 
fan sont utilises pour reduire le nombre de 
plaquettes. 

• Pour les patients sujets aux thromboses recur- 
rentes, l'aspirine a faible dose peut etre ajoutee 
aux medicaments mentionnes ci-dessus. 

• Le phosphore radioactif ( 32 P) est reserve aux 
patients de plus de 70 ans, car il peut favoriser 
une transformation leucemique. 

• Pour abaisser le taux d'acide urique, on peut 
recourir a l'allopurinol. 

Polyglobulie secondaire 

Le tableau clinique dune polyglobulie secondaire 
est semblable a celui de la forme primitive, mais le 
nombre de globules blancs et de plaquettes est 
habituellement normal et la rate n'est pas agran- 
die. En cas de tumeur productrice d'erythropoie¬ 
tine, la resection eliminera la cause premiere de la 
maladie. Chez les patients hypoxiques, l'oxygeno- 
therapie (voir chap. 11) peut reduire le taux d'he- 
moglobine, et une saignee de petit volume 
(400 ml) peut aider ceux qui souffrent de symp- 
tomes graves. Arreter de fumer doit faire partie 
des recommandations. 


Thrombocytemie essentielle 


Ces patients ont une quantite normale d'hemoglo- 
bine et de globules blancs, mais un nombre de pla¬ 
quettes eleve. De plus, celles-ci ont une taille et une 
fonction anormales. La maladie peut se manifes- 
ter par des saignements ou une thrombose. 
Le diagnostic differentiel porte sur les autres causes 
d'augmentation du nombre de plaquettes et les 
autres syndromes myeloproliferatifs (tableau 5.12). 
Aucun test de reference n'est disponible, mais en 
general, le diagnostic de thrombocytemie essen¬ 
tielle repose sur un nombre de plaquettes > 1000 
x 1071, chez une personne par ailleurs en bonne 
sante. Le busulfan, l'hydroxycarbamide (hydroxyu¬ 
ree), l'anagrelide ou l'interferon alpha sont utilises 
pour reduire la production de plaquettes. 



Myelofibrose (myelosclerose) 

La myelofibrose est caracterisee par la prolifera¬ 
tion de cellules souches hematopoietiques asso¬ 
ciee a une fibrose medullaire (des precurseurs 
anormaux des megacaryocytes liberent des fac- 
teurs stimulant les fibroblastes, comme le facteur 
de croissance derive des plaquettes). 

Caracteristiques cliniques 

La maladie commence de maniere insidieuse 
par de la faiblesse, un amaigrissement et de la 
lethargie. Des saignements surviennent chez les 
patients thrombopeniques. Une hepatomegalie 


Tableau 5.12. Diagnostic differentiel 
d'une hyperplaquettose 

Thrombocytose reactive 

Troubles rhumatismaux auto-immuns 

Infections chroniques 

Maladies inflammatoires de I'intestin 

Malignite 

Hemorragie 

Chirurgie 

Splenectomie et hyposplenie fonctionnelle 

Thrombocytemie primaire 

Polyglobulie vraie 

Myelofibrose 

Myelodysplasie 
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et une forte splenomegalie sont causees par l'he- 

matopoiese extramedullaire. 

Examens 

• L'hemogramme montre une anemie. Le nombre 
de globules blancs et de plaquettes est eleve au 
depart, mais chute avec revolution de la maladie 
en raison de la fibrose medullaire. 

• Le frottis sanguin montre des erythrocytes 
immatures, expulses de la moelle par l'infiltra- 
tion (anemie leucoerythroblastique), d'autres 
ont une forme de larmes. 

• II est generalement impossible d'obtenir de la 
moelle osseuse par aspiration; une biopsie au 
trepan revele une fibrose accrue. 

• Le chromosome Philadelphie est absent; ce qui 
permet, avec l'aspect de la moelle osseuse, le 
diagnostic differentiel entre myelofibrose et leu- 
cemie myeloide chronique, dont le tableau cli- 
nique peut etre semblable. 

Soins 

• L'anemie est corrigee par des transfusions, et l'allopu- 
rinol sert a diminuer les taux seriques d'acide urique. 

• L'hydroxycarbamide (hydroxyuree) ou le busul- 
fan sont utilises pour reduire le nombre de leu¬ 
cocytes et de plaquettes. 

• L'irradiation splenique peut contribuer a reduire 
une splenomegalie douloureuse. 

• Si la rate volumineuse devient trop douloureuse 
et les besoins transfusionnels trop eleves, une 
splenectomie sera envisagee. 


Myelodysplasie 

Ce nom de myelodysplasie couvre diverses affec¬ 
tions de la moelle osseuse provoquees par un 
defaut des cellules souches. L'insuffisance medul¬ 
laire progressive qui s'ensuit tend a evoluer vers 
une leucemie myeloide aigue. Les syndromes 
myelodysplasiques touchent principalement des 
personnes agees, et sont de plus en plus diagnosti- 
ques a l'occasion d'un hemogramme de routine, 
qui montre alors une macrocytose inexpliquee, 
une anemie, une thrombopenie ou une neutrope- 
nie. Le diagnostic repose sur l'aspect caracteris- 
tique des frottis de sang et de moelle. Le paradoxe 


dune pancytopenie peripherique et dune moelle 
osseuse hypercellulaire reflete la disparition pre- 
maturee des cellules par apoptose. 

Les patients ages symptomatiques sont traites par 
des transfusions de globules rouges et de plaquettes. 
Pour les plus jeunes, on recourt a une chimiothera- 
pie intensive, comme celle utilisee contre la leuce¬ 
mie aigue myeloblastique, ou a une greffe de moelle 
osseuse. Le lenalidomide (un analogue du thalido¬ 
mide) est utilise au stade precoce de la maladie. 

Rate 

La rate, situee dans l'hypochondre gauche, est le 
plus grand organe lymphoide. Ses principales 
fonctions sont la phagocytose des globules rouges 
et la defense immunologique. Elle constitue aussi 
une reserve de sang a partir de laquelle les cellules 
peuvent etre rapidement mobilisees. Des cellules 
souches pluripotentes sont presentes dans la rate 
et proliferent en cas de stress hematologique grave 
(hematopoiese extramedullaire), par exemple en 
cas d'anemie hemolytique. 

Hypersplenisme 

L'hypersplenisme peut resulter dune splenome¬ 
galie quelle qu'en soit la cause (tableau 5.13). II en 
resulte une pancytopenie, une augmentation du 
volume plasmatique et une hemolyse. La lon¬ 
gueur dune rate normale mesuree par echogra- 
phie est < 13 cm. 

Splenectomie 

Ses indications principales sont: 

• un traumatisme; 

• un purpura thrombopenique idiopathique; 

• une anemie hemolytique; 

• un hypersplenisme. 

Les complications apres splenectomie sont, a court 
terme, une augmentation du nombre de plaquettes 
(thrombophilie) et, a long terme, un risque de¬ 
fection grave, notamment par Streptococcus pneu¬ 
moniae, H. influenzae et les meningocoques. 
Avant une splenectomie, le patient doit done etre 
vaccine contre ces pathogenes et contre la grippe. 


158 





Chapitre 5. Maladies hematologiques 


Tableau 5.13. Causes de splenomegalie 


Massive 

(s'etendant dans la 
fosse iliaque 
droite) 

Moderee 

Leucemie myeloide 
chronique 

Lymphome 

Myelofibrose 

Leucemie 

Paludisme chronique 

Troubles myeloproliferatifs 

Kala-azar 

Anemie hemolytique 

Maladie de Gaucher 
(rarement) 

Infection aigue, par exemple 
endocardite, fievre typhoide 

Infection chronique, par 
exemple tuberculose, 
brucellose 

Parasitaires, par exemple 
paludisme 

Polyarthrite rhumatoide 
Sarcoidose 

Lupus erythemateux dissemine 

Surcharge lysosomique, par 
exemple maladie de Gaucher 

Splenomegalie tropicale 


Le vaccin polysaccharidique meningococcique est 
indique pour les voyageurs qui se rendent en 
Afrique et en Arabie saoudite. En outre, le patient 
prendra durant toute sa vie de la penicilline V, 
500 mg deux fois par jour ou, s'il est allergique, de 
l'erythromycine. 


Transfusion sanguine 

Les composants du sang total sont prepares par 
centrifugation differentielle du sang preleve chez 
des donneurs benevoles. 

• Les composants sanguins comme les concentres 
de globules rouges et de plaquettes, le plasma 
frais congele (PFC) et le cryoprecipite sont pre¬ 
pares a partir du sang d'un seul donneur. 

• Les composants du sang comme les concentres 
de facteurs de coagulation, l'albumine et les 
immunoglobulines sont prepares a partir du 
plasma de nombreux donneurs. 

Le sang entier est rarement utilise, meme en cas 
de perte sanguine aigue. L'utilisation du compo- 


sant requis est une utilisation plus efficace de 
produits rares. 

Les concentres de globules rouges sont prepares 
par aspiration du plasma, qui est remplace par 
une solution additive. Ils sont conserves a 4 °C 
pour une duree maximale de 35 jours, leur trans¬ 
fusion devant etre terminee dans les 4 heures du 
retrait de la chambre froide. Ils sont utilises en 
cas d'anemie ou d'hemorragie aigue en combi- 
naison avec une solution cristalloide ou colloide. 
La transfusion de globules rouges en plus dune 
preparation colloidale est generalement neces- 
saire lorsque > 30 % (> 1500 ml chez un adulte) 
du volume circulant a ete perdu. Ce degre de 
perte de sang se manifeste par une chute de la 
pression arterielle systolique et diastolique, l'ac- 
celeration du pouls a > 120/min, un remplissage 
capillaire ralenti et un rythme respiratoire > 20/min. 
Le patient sera pale et peut-etre anxieux et agressif. 
Une transfusion peut etre necessaire pour une 
perte de sang moins importante, par exemple 
lorsqu'elle vient se superposer a une anemie pre- 
existante ou lorsque la capacite cardiorespira- 
toire est reduite. La transfusion de globules 
rouges est rarement necessaire pour la correction 
dune anemie chronique, alors que c'est la cause 
sous-jacente qui doit etre traitee, sauf si l'anemie 
est grave et potentiellement mortelle. 

Les concentres plaquettaires ne peuvent etre 
refrigeres, car le froid provoque une agregation 
plaquettaire irreversible; ils sont done conserves 
a une temperature oscillant entre 20 et 24 °C. Les 
plaquettes sont utilisees pour traiter ou prevenir 
les saignements chez les patients atteints de 
grave thrombopenie. Elies ne sont pas utilisees 
dans la thrombopenie chronique stable sans sai- 
gnement. Pour la transfusion de plaquettes, les 
groupes ABO et RhD du patient doivent etre 
connus; les controles au chevet du patient ainsi 
que les procedures prevues en vue dune transfu¬ 
sion de globules rouges doivent etre respectes. 
Habituellement, on administre 1 unite, e'est-a- 
dire 250 ml de plasma contenant > 40 x 10 9 /1 pla¬ 
quettes, ce qui devrait augmenter le nombre de 
plaquettes de > 20 x 10 9 /1. 

Le plasma frais congele, separe des cellules san¬ 
guines, est conserve sous forme surgelee. II 
contient tous les facteurs de coagulation, et est 
utilise dans les deficiences acquises en facteurs de 
coagulation. 
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Le cryoprecipite est le surnageant obtenu apres 
decongelation a 4 °C du PFC. II contient le facteur 
VIII : C, le facteur von Willebrand et le fibrino- 
gene; il est utilise en cas de coagulation intravas- 
culaire disseminee, qui fait chuter le taux de 
fibrinogene (< 1,0 g/1). 

Les concentres des facteurs VIII et IX servent au 
traitement de l'hemophilie et de la maladie de 
Willebrand, lorsque les facteurs recombinants 
sont indisponibles. 

L’albumine (4,5 % et 20 %) est administree a des 
patients presentant une hypoalbuminemie grave 
et aigue, ainsi qu'aux patients atteints de mala¬ 
die hepatique et de syndrome nephrotique 
(solution a 20 %) en surcharge liquidienne resis¬ 
tant aux diuretiques. 

Les immunoglobulines sont utilisees chez les 
patients avec hypogammaglobulinemie pour pre- 
venir l'infection et chez des patients atteints de 
purpura thrombopenique idiopathique (ainsi que 
chez ceux atteints de diverses autres maladies auto- 
immunes, comme le pemphigus ou la maladie de 
Guillain-Barre [NdT]). Des immunoglobulines 
specifiques, par exemple antihepatite B, sont admi- 
nistrees a des personnes non immunisees qui ont 
ete exposees a l'infection. 

Groupes sanguins 

Les groupes sanguins sont determines par les anti¬ 
genes de surface des globules rouges. Les systemes 
ABO et Rhesus (Rh) sont les deux principaux 
groupes sanguins. Dans les groupes ABO, les indi- 
vidus produisent des anticorps contre les antigenes 
qui ne sont pas presents sur leurs propres globules 
rouges (tableau 5.14). Si des globules rouges por- 


Tableau 5.14. Systeme ABO : antigenes 
et anticorps 


Groupe sanguin 

Antigene 

Anticorps 

plasmatiques 

A 

A 

Anti-B 

B 

B 

Anti-A 

AB 

AB 

Pas d'anticorps 
anti-Aou anti-B 

0 

Ni Ani B 

Anti Aet anti-B 


Les groupes sanguins 0 et A sont les plus courants en 
Europe. 


tant des antigenes A ou B sont transfuses a 
quelqu'un qui a des anticorps contre ceux-ci, une 
grave reaction immunitaire se declenchera, 
conduisant a un choc et a une coagulation intra- 
vasculaire disseminee (voir plus loin) qui peut etre 
fatale en quelques minutes ou quelques heures. Les 
patients de groupe sanguin AB peuvent recevoir 
du sang de tout autre groupe ABO et sont dits 
receveurs universels. La plupart des gens ont des 
globules rouges porteurs d'antigenes RhD (Rh+) et 
peuvent recevoir tout type de sang RhD. En 
revanche, les patients RhD negatifs (RhD-) ne 
peuvent recevoir que du sang RhD-. L'exposition a 
du sang RhD + par transfusion ou lors dune gros- 
sesse induit la production d'anticorps anti-RhD. 

Protocole transfusionnel 

Les services de transfusion effectuent des tests de 
compatibilite afin de selectionner des donneurs de 
sang de groupe ABO et Rh qui conviennent au rece- 
veur. On recherche egalement dans le serum ou le 
plasma du patient deventuels anticorps contre 
d'autres antigenes erythrocytaires (tels que Kell et 
Duffy) qui peuvent causer une reaction transfusion- 
nelle. Quand une transfusion immediate est neces- 
saire, apres une saignee massive, du sang O RhD- peut 
etre administre sans aucune analyse prealable, ce qui 
ne peut se faire qu'en de rares occasions. 

De nombreux hopitaux disposent de lignes direc¬ 
trices pour la commande de sang pour une inter¬ 
vention chirurgicale donnee. Afin d'epargner le 
sang, les operations pour lesquelles du sang ne 
s'avere necessaire qu'occasionnellement peuvent 
etre classees dans la categorie dite «group and save ». 
Dans ce cas, les tests ABO et Rhesus sont effectues 
ainsi que la recherche d'anticorps et, si du sang est 
requis de maniere inattendue au cours de l'inter- 
vention, les poches compatibles peuvent etre four- 
nies en quelques minutes apres une epreuve de 
compatibilite croisee par centrifugation immediate, 
dans laquelle le serum ou le plasma du patient est 
incube avec les globules rouges du donneur pour 
confirmation de la compatibilite. 

La transfusion sanguine est potentiellement dan- 
gereuse; elle ne devrait etre entreprise que 
lorsque les avantages l'emportent sur les risques. 
Des regies strictes doivent etre respectees dans le 
choix du sang et l'identification du patient, toute 
reaction indesirable etant traitee rapidement et 
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efficacement (tableau 5.15). La temperature, le 
pouls et la tension arterielle doivent etre enregis- 
tres avant l'administration de chaque poche, 
15 minutes apres le debut et a intervalles horaires 
pendant la transfusion. Une hausse de 1 °C ou 
plus au-dessus de la temperature de base peut 


Tableau 5.15. Prise en charge du patient 
recevant une transfusion de sang ou un 
produit sanguin 

1. Prendre un echantillon de sang 
pour le test de compatibilite croisee 

Identifier le patient de maniere positive en demandant 
ses nom, prenom et date de naissance 

Verifier si les mentions figurant sur le bracelet d'hopital 
correspondent a celles qui se trouvent sur le bon de 
commande du produit 

Apres le prelevement de I'echantillon sanguin, il faut 
etiqueter le tube 

L'etiquette du tube d'echantillon doit comporter les 
mentions suivantes: nom, prenom, date de naissance, 
numero d'hopital et localisation du patient, ainsi que la 
date du prelevement et la signature de la personne qui 
a preleve I'echantillon de sang 

2. Procedure pour ('identification du patient 
avant la transfusion 

Verifier si la poche de sang ne fuit pas ou n'est pas 
humide et porte l'etiquette de compatibilite 

Verifier si I'identite du patient (nom, prenom, sexe, 
date de naissance, numero d'hopital) correspond a 
celle qui est reprise sur le bon de commande du produit 
sanguin et a l'etiquette de compatibilite attachee a la 
poche de sang. Actuellement, ce controle est effectue 
generalement par un ordinateur de poche qui lit un 
code a barres sur le bracelet du patient et sur 
l'etiquette de compatibilite, assurant ainsi la 
correspondance 

Verifier la fiche de prescription des liquides pour 
perfusion 

3. Controle des donnees concernant le sang 

Verifier la date d'expiration du sang sur l'etiquette de 
compatibilite et sur la poche de sang 

Verifier le groupe sanguin et le numero de don de la 
poche de sang sur le formulaire de demande du sang, 
sur la poche et sur l'etiquette de compatibilite 

Noter le numero de la poche de don sanguin sur la 
fiche de prescription des liquides intraveineux 

Inscrire la date, I'heure et signer sur le formulaire de 
demande de sang de transfusion, sur l'etiquette de 
compatibilite et sur la fiche de prescription des liquides 
intraveineux 


etre le signe dune reaction transfusionnelle 
hemolytique aigue due a une incompatibility de 
groupe sanguin, ce qui justifie un arret immediat 
de la transfusion. 


Complications de la transfusion 
de globules rouges 

• L'incompatibilite ABO est la complication la 
plus grave. Elle resulte habituellement de 
simples erreurs d'ecriture, conduisant a un eti- 
quetage incorrect et a une fausse identification 
du patient qui doit recevoir le sang compatible 
au moment adequat. Quelques minutes apres le 
debut de la transfusion, surviennent des fris¬ 
sons, de la fievre, de la dyspnee, de l'hypoten- 
sion et des douleurs dorsales et lombaires. 
L'urine est foncee en raison de l'hemolyse 
intravasculaire. La transfusion doit etre arre- 
tee, et les poches des donneurs renvoyees au 
laboratoire de transfusion sanguine pour des 
tests avec un nouvel echantillon sanguin du 
patient. Un traitement d'urgence peut etre 
necessaire pour maintenir la pression arte¬ 
rielle. Une hemolyse auto-immune peut se 
developper environ une semaine apres la trans¬ 
fusion chez les patients allo-immunises par des 
transfusions anterieures et chez qui le taux 
d'anticorps est trop faible pour etre detecte lors 
des tests de compatibilite. 

• Des reactions febriles sont habituellement la 
consequence de la reaction d'anticorps du rece- 
veur avec les leucocytes transfuses, ce qui 
declenche la liberation de pyrogenes. Ces reac¬ 
tions sont moins frequentes depuis l'introduc- 
tion de sang deleucocyte. 

• Des reactions anaphylactiques sont observees 
chez des patients deficients en IgA, et produc- 
teurs d'anticorps qui reagissent avec ces IgA 
presentes dans le sang transfuse. Cette reaction 
est une urgence medicale (voir encadre 12.1). La 
perfusion doit etre ralentie et l'urticaire traitee 
par un antihistaminique par voie intraveineuse, 
par exemple la chlorphenamine (chlorphenira¬ 
mine) 10 mg IV. 

• La transmission d'infection a diminue main- 
tenant que le sang des donneurs est teste 
pour l'antigene de surface de l'hepatite B et 
les anticorps contre l'hepatite C, le VIH-1 
(virus de l'immunodeficience humaine) et le 
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HTLV-1 ( human T-cell lymphotropic virus). 
Les patients immunodeprimes, susceptibles 
de contracter une infection a cytomegalovi¬ 
rus (CMV), doivent recevoir du sang serone- 
gatif pour ce virus. 

• Une insuffisance cardiaque peut survenir, sur- 
tout chez les personnes agees et celles qui 
rec^oivent des transfusions abondantes. 

• Les complications dune transfusion massive 
(> 10 poches dans les 24 heures) sont notam- 
ment une hypocalcemie, une hyperkaliemie et 
une hypothermie. Un saignement peut survenir 
a la suite de l'epuisement des plaquettes et des 
facteurs de coagulation dans le sang conserve. 

• Un purpura post-transfusionnel est rare. Le 
patient produit des anticorps contre l'antigene pla- 
quettaire la humain qui detruisent ses propres 
plaquettes et induisent une thrombopenie 2 a 
12 jours apres la transfusion sanguine. 

Les preoccupations concernant la securite des 
transfusions sanguines ont conduit a un interet 
accru pour les strategies visant a reduire le recours 
aux dons de sang. II s'agit notamment des solu¬ 
tions d'hemoglobine artificielle et de la transfu¬ 
sion sanguine autologue. Cette derniere est plus 
populaire dans les pays en developpement et 
implique la collecte de sang du donneur/patient 
en preoperatoire ou par recuperation du sang 
peroperatoire. 


Leucocytes 

Les cinq types de leucocytes (globules blancs) 
trouves dans le sang sont les neutrophiles, les 
eosinophiles et les basophiles (tous appeles gra¬ 
nulocytes), auxquels s'ajoutent les lymphocytes et 
les monocytes. Une augmentation des leucocytes 
(> 11 x 10 9 /1) est appelee leucocytose, et une dimi¬ 
nution (< 4,0 x 10 9 /1) leucopenie. 

Neutrophiles 

La fonction premiere des neutrophiles est d'inge- 
rer et de tuer les bacteries, les champignons et les 
cellules endommagees. 

Une leucocytose neutrophile (> 10 x 10 9 /1) s'ob- 
serve dans les circonstances suivantes: infection 
bacterienne, necrose tissulaire, inflammation, 


corticotherapie, syndromes myeloproliferatifs, 
hemorragie aigue, hemolyse, reaction leucemoide 
(leucocytose caracterisee par la presence de cel¬ 
lules immatures dans le sang peripherique) et 
anemie leucoerythroblastique (a la suite dune 
infiltration medullaire par une tumeur maligne, 
une leucemie myeloide ou une anemie grave, le 
sang contient des globules rouges et des leuco¬ 
cytes immatures). Un «virage a gauche » decrit la 
presence de leucocytes immatures (promyelo¬ 
cytes, myelocytes et metamyelocytes) dans le sang 
et fait suite a des infections et a l'anemie 
leucoerythroblastique. 

Une neutropenie est une diminution des polynu- 
cleaires neutrophiles circulants (< 1,5 x 10 9 /1). 
Les causes sont notamment: raciales (Africains), 
infections virales, infections bacteriennes graves, 
anemie megaloblastique, pancytopenie, effet de 
medicaments (aplasie medullaire ou destruction 
immunitaire) et anomalies hereditaires. Un 
nombre absolu de neutrophiles < 0,5 x 10 9 /1 est 
considere comme une neutropenie grave pou- 
vant etre associee a des infections mortelles. 
L'encadre 5.1 - Urgence decrit la prise en charge 
dune septicemie neutropenique. 

Monocytes 

Les monocytes sont des precurseurs des macro¬ 
phages tissulaires. Une monocytose (normes : 
0,04 a 0,44 x 10 9 /1, 1 a 6 % du total des globules 
blancs) s'observe au cours des infections bacte¬ 
riennes chroniques (par exemple tuberculose), de 
myelodysplasie et de cancer, en particulier de leu¬ 
cemie myelomonocytaire chronique. 


Les eosinophiles jouent un role dans les reac¬ 
tions allergiques et dans la defense contre les 
infections a helminthes et a protozoaires. Les 
normes sont de 0,04 a 0,44 x 10 9 /1, 1 a 6 % du 
total des globules blancs. Les causes d'eosino- 
philie sont des allergies, notamment l'asthme, les 
infections parasitaires (par exemple par Ascaris), 
des syndromes cutanes (urticaire, pemphigus, 
eczema), des cancers et le syndrome hypereosi- 
nophilique, qui associe a la forte eosinophilie 
une hepatosplenomegalie et une cardiomyopa- 
thie restrictive. 
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Lymphocytes 

II en existe deux types : les lymphocytes T et B. 
Une lymphocytose peut etre la consequence de¬ 
fections virales ou chroniques (tuberculose et 
toxoplasmose), dune leucemie lymphoide chro- 
nique et de certains lymphomes. 


Hemostase et thrombose 

Un trouble de saignement est suggere lorsque le 
patient a des ecchymoses ou des saignements inex- 
pliques (c'est-a-dire aucun antecedent de trauma- 
tisme) ou des saignements prolonges en reponse a 
une blessure ou une intervention chirurgicale, par 
exemple apres une extraction dentaire. 

Hemostase 

L'hemostase est le processus de formation d'un 
caillot au site dune lesion vasculaire. Lorsqu'il y a 
une rupture de la paroi d'un vaisseau sanguin, la 
reponse hemostatique doit etre rapide, limitee a 
l'endroit de la blessure et soigneusement regulee. 
Des saignements anormaux ou une propension 
aux thromboses non physiologiques (qui ne sont 
pas necessaires a la regulation hemostatique) 
peuvent se produire lorsque des elements speci- 
fiques de ces processus viennent a manquer ou 
sont dysfonctionnels. 

L'hemostase est un processus complexe qui 
depend des interactions entre la paroi vasculaire, 
les plaquettes ainsi que des mecanismes de coagu¬ 
lation et de fibrinolyse. 

• Paroi vasculaire. L'adherence plaquettaire et la 
formation du thrombus sont inhibees par l'en- 
dothelium intact, par sa charge negative et aussi 
par des facteurs antithrombotiques (thombomo- 
duline, sulfate d'heparine, prostacycline, oxyde 
nitrique, activateur du plasminogene). Un trau- 
matisme vasculaire entraine une vasoconstric¬ 
tion immediate, reduisant ainsi le flux sanguin 
vers la zone blessee, et la lesion fait perdre a l'en- 
dothelium ses proprietes antithrombotiques. 

• Plaquettes. Une lesion de l'intima et l'exposition 
des elements sous-endotheliaux conduisent a 
1’ adherence des plaquettes; le recepteur membra- 
naire plaquettaire, la glycoproteine lb (Gplb), se 
lie au collagene et au facteur de von Willebrand 


(FvW) dans la matrice sous-endotheliale. Le 
recepteur GpIIb/IIIa est alors expose a la surface 
des plaquettes et forme un second site de liaison 
au FvW. Un deficit en Gplb ou en FvW conduit a 
des troubles hemorragiques congenitaux : res- 
pectivement, a la maladie de Bernard-Soulier et a 
la maladie de von Willebrand. Suite a l'adhe- 
rence, les plaquettes s'etalent le long de la couche 
sous-endotheliale et liberent le contenu de leurs 
granules cytoplasmiques : l'adenosine diphos¬ 
phate (ADP), la serotonine, la thromboxane A , le 
fibrinogene et d'autres facteurs. L'ADP modifie la 
conformation de la Gp Ilb/IIIa, lui permettant de 
se her au fibrinogene, un dimere qui etablit un 
pont entre les plaquettes et les agrege. L'agregation 
plaquettaire expose davantage de recepteurs 
membranaires, ce qui amplifie les interactions 
avec les facteurs de coagulation et permet finale- 
ment la formation d'un clou hemostatique stable. 

• Coagulation. La coagulation consiste en une 
serie de reactions enzymatiques conduisant a la 
conversion du fibrinogene plasmatique soluble 
en un caillot de fibrine (fig. 5.5). La production 
locale de fibrine enserre et renforce le clou pla¬ 
quettaire. La coagulation est initiee par une 
lesion tissulaire, qui expose le facteur tissulaire 
(FT). Celui-ci se lie au facteur VII et ce complexe 
a le double effet de convertir le facteur X en fac¬ 
teur Xa (« a» indique qu'il est actif) et le facteur 
IX en IXa. Le facteur Xa est insuffisant pour le 
deroulement complet de l'hemostase. Le facteur 
VIII est constitue d'une molecule coagulante 
(VIII: C) associee au FvW, qui empeche la degra¬ 
dation prematuree de VIII : C. Le facteur VIII 
augmente environ 200 000 fois l'activite du fac¬ 
teur IXa. La plupart des facteurs de coagulation 
sont synthetises dans le foie, alors que le FvW est 
synthetise par les cellules endotheliales et les 
megacaryocytes. Les enzymes qui dependent de 
la vitamine K sont la prothrombine, les facteurs 
VII, IX et X. 


5 


• Contrdlephysiologique de la coagulation. La coa¬ 
gulation conduirait a une occlusion dangereuse 
des vaisseaux sanguins si elle n'etait pas limitee a 
l'endroit de la blessure par des mecanismes de 
protection. L'antithrombine se lie et forme des 
complexes avec les facteurs de coagulation, ce 
qui les inactive. Son activite est augmentee par 
l'heparine. La proteine C activee inactive les fac¬ 
teurs V et VIII; ce processus est renforce par un 
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Figure 5.5. Mecanisme de coagulation. 

La voie in vivo commence avec le complexe facteur tissulaire-facteur Vila qui active le facteur X et le facteur IX. Le 
facteurXI est active par la thrombine. FT : facteur tissulaire; TFPI: tissue factor pathway inhibitor ou inhibiteur de la voie 
du facteur tissulaire. 


cofacteur, la proteine S. Un deficit hereditaire ou 
une anomalie de ces proteines anticoagulantes 
naturelles est a la base du syndrome de thrombo- 
philie, qui expose le patient au risque accru de 
thrombo-embolie veineuse (voir plus loin). 

• Fibrinolyse. La fibrinolyse est une reponse 
hemostatique normale qui aide a restaurer la 
permeabilite des vaisseaux apres une lesion vas- 
culaire. Le plasminogene, une proteine plasma- 
tique, est converti en plasmine par des activateurs 
liberes par les cellules endotheliales, principale- 
ment l'activateur tissulaire du plasminogene, le 
tPA. La plasmine decompose la fibrine et le fibri- 
nogene en fragments collectivement connus 
comme produits de degradation de la fibrine 
(PDF), qui comprennent les D-dimeres. 

Les troubles hemorragiques sont done la conse¬ 
quence d'un defaut dans les vaisseaux, les pla- 
quettes ou la coagulation (tableau 5.16). 

Examens en cas de saignements 

La nature du defaut et done les premiers examens 
les plus appropries peuvent etre suggeres par les 
antecedents et l'examen, par exemple l'histoire 
familiale, une maladie intercurrente, la consom- 


Tableau 5.16. Classification des troubles 
hemostatiques 

Anomalie des vaisseaux sanguins 

Hereditaire 

- Telangiectasie hemorragique hereditaire 

- Connectivites, par exemple syndromes 
de Marfan et d'Ehlers-Danlos 

Acquise 

- Infections graves, par exemple meningocoques, fievre 
typhoide 

- Medicaments: corticoides, sulfamides 

- Immunitaire : purpura rhumatoide (maladie de Henoch- 
Schonlein), maladies rhumatismales auto-immunes 

- Autres: scorbut, purpura senile, syndrome des 
ecchymoses faciles 

Anomalie plaquettaire 

Thrombopenie (voir tableau 5.17) 

Dysfonction plaquettaire 

- Hereditaire, par exemple syndrome de Bernard-Soulier 

- Acquise : maladie renale et hepatique, 
paraproteinemie, medicaments inhibiteurs 
des plaquettes, par exemple aspirine 

Trouble de la coagulation 

Hereditaire: hemophilie A ou B, maladie de von Willebrand 

Acquis: traitement anticoagulant, maladie du foie, 
coagulation intravasculaire disseminee 
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mation d'alcool ou de drogues. Les saignements 
d'origine vasculaire ou plaquettaire sont caracteri- 
ses par des bleus et des saignements des muqueuses. 
Les saignements cutanes se manifestent par des 
petechies (petites hemorragies capillaires, de 
quelques millimetres de diametre) et des ecchy- 
moses superficielles (plus grandes zones de saigne- 
ment). Les hemophilies A et B sont generalement 
associees a des hemarthroses spontanees (saigne¬ 
ments dans les articulations) et aux hematomes 
musculaires. La cause la plus frequente de saigne¬ 
ments anormaux est une thrombopenie. 

• Une numeration plaquettaire et un frottis san- 
guin donnent le nombre et montrent la morpho¬ 
logic des plaquettes et revelent d'autres troubles 
sanguins comme une leucemie. 

• Les tests de coagulation sont anormaux a la suite 
de deficits ou d'inhibiteurs des facteurs de coagu¬ 
lation. Si ce resultat anormal est corrige par l'ajout 
de plasma normal au plasma du patient, alors c'est 
un deficit qui est en cause et non un inhibiteur. 

- Le temps de prothrombine (TP) est prolonge en 
cas d'anomalies des facteurs VII, X, V, II ou I, 
dune maladie du foie, ou si le patient est traite 
par la warfarine. Le rapport entre le TP du 
patient et celui d'un controle normal consistant 
en une preparation de reference internationale 
s'appelle rapport international normalise (RIN). 
L'avantage du RIN sur le TP est l'utilisation de 
normes internationales; ainsi, les controles des 
anticoagulants dans differents hopitaux a tra- 
vers le monde peuvent etre compares. 

- Le temps de cephaline activee (TCA) est pro¬ 
longe en cas de deficits ou des inhibiteurs de l'un 
ou de plusieurs des facteurs suivants : XII, XI, 
IX, VIII, X, V ou I (mais pas le facteur VII). 
L'heparine prolonge le TCA. 

- Le temps de thrombine (TT) est prolonge lors 
d'un deficit en fibrinogene, en cas de dysfibrino- 
genemie (taux normal, mais fonction anormale) 
et sous l'effet de l'heparine ou d'une CIVD. 

• Les valeurs normales de ces tests varient d'un 
laboratoire a l'autre, et les resultats du patient 
doivent etre compares avec les normes etablies 
par le laboratoire local. 

• Le temps de saignement est une mesure de l'in- 
teraction des plaquettes avec la paroi des vais- 
seaux sanguins; celle-ci est anormale dans la 


maladie de von Willebrand et en cas d'alteration 
des parois vasculaires ou de diminution du 
nombre ou de la fonction des plaquettes. 

Ces tests identifieront l'origine du trouble : pla¬ 
quettes, facteur de coagulation ou paroi vasculaire, 
mais d'autres examens specialises, par exemple des 
etudes d'agregation plaquettaire et les dosages du 
fibrinogene, des PDF et de chaque facteur de coa¬ 
gulation, seront necessaires pour l'identification 
precise de l'anomalie hemostatique. 


Troubles plaquettaires 

Les troubles plaquettaires sont la consequence 
d'une thrombopenie (nombre de plaquettes < 150 x 
10 9 /1; tableau 5.17) ou de troubles fonctionnels, par 



Tableau 5.17. Causes de thrombopenie 


Production moindre 

Destruction accrue 

Insuffisance medullaire 

Immunitaire 

Anemie megaloblastique 

Auto-immune - purpura 

thrombopenique 

immunologique 

Leucemie 

Immunitaire secondaire 
(lupus erythemateux 
dissemine, leucemie 
lymphoi'de chronique, 
virus, medicaments, 
par exemple heparine) 

Myelome 

Purpura post- 
transfusionnel 

Myelofibrose 

Autres 

Myelodysplasie 

Coagulation 

intravasculaire disseminee 

Infiltration par une 
tumeur solide 

Purpura thrombotique 
thrombopenique 

Anemie aplasique 
(tableau 5.6) 

Syndrome hemolytique et 
uremique 

Infection par le VIH 

Sequestration 


Hypersplenisme 


Dilution 


Transfusion massive 


Une thrombopenie due a une production moindre 
est liee a une depression selective des megacaryocytes 
(medicaments, produits chimiques), ou plus souvent 
associee a une insuffisance de production des globules 
rouges et blancs. 
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exemple ceux qui se produisent lors de la prise d'as- 
pirine ou en cas d'uremie. Les anomalies congeni- 
tales du nombre de plaquettes (par exemple anemie 
de Fanconi, syndrome de Wiskott-Aldrich) ou 
fonctionnelles (par exemple syndrome de Bernard- 
Soulier) sont toutes extremement rares. 

L'agglutination des plaquettes ou la formation 
d'un caillot dans l'echantillon preleve peut fausser 
le resultat du comptage et donner un chiffre trop 
bas. Pour eviter cet ecueil, devant un nombre de 
plaquettes etonnamment faible, il peut etre neces- 
saire que le laboratoire controle, par une analyse 
manuelle, le resultat donne par l'automate. Il est 
peu probable que des saignements spontanes de la 
peau ou des muqueuses surviennent lorsque le 
nombre de plaquettes depasse 20 x 10 9 /1. L'examen 
de la moelle osseuse, en montrant une augmenta¬ 
tion ou une diminutions des megacaryocytes 
(precurseurs des plaquettes) permet d'attribuer la 
thrombopenie a une destruction accrue ou a une 
reduction de la production. La transfusion de pla¬ 
quettes est habituellement indiquee lorsque le 
nombre de plaquettes est tres faible (< 10 x 10 9 /1) 
ou pour maintenir le nombre de plaquettes > 50 
x 10 9 /1, en presence dune hemorragie en cours ou 
avant une intervention chirurgicale. 

Purpura thrombopenique 
immun (PTI) 

Les plaquettes sont detruites par un processus 
immunitaire. 

• PTI chez l'enfant. Il fait souvent suite a une infec¬ 
tion virale. Le purpura se manifeste rapidement 
et, habituellement, disparait spontanement. 

• PTI chez I'adulte. Il est generalement moins aigu 
que chez l'enfant et survient souvent chez des 
femmes jeunes. Il peut accompagner d'autres 
maladies auto-immunes, par exemple un lupus 
erythemateux dissemine ou une affection 
thyro'idienne. Il peut s'observer aussi en cas 
de leucemie lymphoide chronique et apres cer- 
taines infections virales, par exemple le VIH. 
L'evolution est fluctuante, des ecchymoses alter¬ 
nant avec des epistaxis ou des menorragies. Les 
hemorragies graves sont rares. 

Examens 

Dans la moelle osseuse, le nombre de megacaryo¬ 
cytes est normal ou augmente. La detection d'an- 


ticorps antiplaquettes (presents dans 60 a 70 % 
des cas) n'est pas essentielle pour le diagnostic, qui 
repose souvent sur l'exclusion des autres causes de 
destruction plaquettaire. 

Soins 

Les patients dont le nombre de plaquettes depasse 
30 x 1071 ne necessitent aucun traitement, sauf 
s'ils sont sur le point de subir une intervention 
chirurgicale. Les transfusions de plaquettes sont 
reservees a une hemorragie intracranienne ou 
d'autres situations extremes. 

• Traitement de premiere ligne. Des corticoides 
oraux, 1 mg/kg, sont benefiques chez les deux 
tiers des patients, mais les rechutes sont fre- 
quentes lorsque Ton diminue la dose. Les immu- 
noglobulines intraveineuses (Ig IV) sont utiles 
lorsqu'une augmentation rapide du nombre des 
plaquettes est necessaire, notamment avant une 
intervention chirurgicale. 

• Traitement de seconde ligne. La majorite des 
patients repondent a une splenectomie. En cas 
d'echec, il faut recourir a de fortes doses de cor- 
tico'ides, aux Ig IV, aux anticorps anti-D par voie 
intraveineuse, aux vinca-alcaloides, au danazol, 
ou a des agents immunosuppresseurs comme 
l'azathioprine, la ciclosporine et la dapsone. Le 
rituximab et le facteur de croissance plaquet¬ 
taire (romiplostim) pourraient egalement s'ave- 
rer utiles. 

Purpura thrombotique 
thrombocytopenique (PTT) 

Une adherence generalisee et une agregation des 
plaquettes entrainent des thromboses microvas- 
culaires et une thrombopenie profonde. La cause 
est un deficit d'ADAMTS 13, une protease res- 
ponsable de la degradation du FvW. Ce deficit 
peut etre congenital, sporadique ou cause par 
des autoanticorps (grossesse, lupus erythemateux 
dissemine, infection, medicaments comme le clo- 
pidogrel). Le tableau clinique est celui d'un pur¬ 
pura generalise, accompagne de fievre, d'un dys- 
fonctionnement cerebral fluctuant et d'une anemie 
hemolytique avec fragmentation des globules 
rouges; l'affection aboutit souvent a une insuffi- 
sance renale. Les tests de coagulation sont habi¬ 
tuellement normaux, mais les taux de lactate 
deshydrogenase sont nettement eleves a la suite de 


166 


Chapitre 5. Maladies hematologiques 


l'hemolyse. Le traitement comprend l'echange de 
plasma (pour eliminer les anticorps anti-ADAMTS 
13), de la methylprednisolone et du rituximab. Les 
concentres plaquettaires sont contre-indiques. 

Troubles hereditaires 
de la coagulation 

Les troubles hereditaires consistent generalement 
en un deficit d'un seul facteur de coagulation, 
alors que, dans les troubles acquis, plusieurs fac- 
teurs sont impliques. 

Hemophilie A 

Ce deficit en facteur VIII: C (voir plus haut), lie au 
chromosome X, est transmis de maniere reces¬ 
sive; il touche un homme sur 5000. 

Caracteristiques cliniques 

Les signes cliniques dependent de la concentra¬ 
tion plasmatique de facteur VIII: C. 

• Les taux < 1 Ul/dl (maladie grave) sont associes 
a des hemorragies spontanees frequentes dans 
les muscles et les articulations qui peuvent 
conduire a une arthropathie invalidante. 

• Les taux del a 5 Ul/dl sont associes a une hemor- 
ragie grave apres blessure ainsi qu'a des episodes 
occasionnels apparemment spontanes. 

• Les taux > 5 Ul/dl sont associes a une maladie 
benigne avec des saignements qui ne sur- 
viennent qu'a l'occasion d'un traumatisme ou 
d'une intervention chirurgicale. 

L'infection a VIH et les maladies du foie (a cause 
de l'hepatite C) sont frequentes a la suite de la 
transmission de virus contaminant les concentres 
de facteur VIII: C administres avant 1986. Depuis 
cette periode, les produits derives du plasma sont 
tous viro-inactives. L'hemorragie cerebrale est 
beaucoup plus frequente que dans la population 
generale. 

Examens 

Le TCA est allonge et le taux plasmatique de fac¬ 
teur VIII reduit. Le TP, le temps de saignement et 
le taux de FvW sont normaux. 

Soins 

• La perfusion intraveineuse de concentre de fac¬ 
teur VIII recombinant est le traitement de 


choix; il est prefere aux concentres derives du 
plasma, mais il n'est pas toujours disponible. Il 
est administre a titre prophylactique, par 
exemple avant et apres une intervention chirur¬ 
gicale ou pour traiter une hemorragie aigue. Les 
patients atteints d'hemophilie grave re^oivent 
des injections prophylactiques trois fois par 
semaine des la petite enfance afin de prevenir 
des lesions articulaires permanentes. De nom- 
breux patients disposent a domicile d'une 
reserve de concentre de facteur VIII qu'ils s'in- 
jectent au premier signe de saignement. 

• La vasopressine synthetique (desmopressine) - 
par voie intraveineuse, sous-cutanee ou intra- 
nasale - augmente le niveau de facteur VIII et 
est utilisee pour traiter certains hemophiles. 

• Les patients doivent etre vaccines contre l'hepa- 
tite A et B et encourages a prendre part a des exer- 
cices physiques tout en evitant les sports de 
contact. 

Complications 

Les saignements articulaires recurrents abou- 
tissent a des arthrites ainsi qua des deformations. 
Le risque d'infection (hepatite C et VIH) a partir 
de multiples transfusions de facteurs de coagula¬ 
tion derives du plasma a ete pratiquement elimine 
grace a l'exclusion des donneurs de sang a haut 
risque, a la selection des donneurs et au traite¬ 
ment thermique des concentres de facteur VIII. 
Dix pour cent des hemophiles developpent des 
anticorps antifacteur VIII, et peuvent avoir besoin 
de doses massives pour surmonter ces inhibiteurs, 
qui par ailleurs peuvent etre « contournes» par du 
facteur Vila recombinant. 

Hemophilie B 
(maladie de Christmas) 

Ce deficit en facteur IX touche un homme sur 
30 000. La transmission hereditaire et les caracte¬ 
ristiques cliniques sont les memes que pour l'he- 
mophilie A. Le traitement consiste en concentres 
de facteur IX. La desmopressine est inefficace. 

Maladie de von Willebrand 

Le deficit du FvW entraine un trouble fonctionnel 
des plaquettes ainsi qu'un deficit en facteur VIII 
(voir plus haut). 
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Caracteristiques cliniques 

Les types 1 et 2 sont des formes benignes; la 
transmission est autosomique dominante. Ce sont 
surtout les muqueuses qui saignent (nez et sys- 
teme digestif) et les saignements survenant a l'oc- 
casion de soins dentaires ou dune intervention 
chirurgicale sont plus longs. 

Les patients de type 3 (transmission autosomique 
recessive) ont des saignements plus graves, mais 
ont rarement des saignements articulaires et mus- 
culaires comme dans l'hemophilie A. 

Examens 

Le temps de saignement prolonge reflete un defaut 
dans l'adherence des plaquettes. Le TCA est pro¬ 
longe ; le TP est normal et les taux plasmatiques de 
VIII: C et du FvW sont diminues. 

Soins 

Cela depend de la gravite des saignements. On 
utilise la desmopressine et les concentres de fac- 
teur VIII, qui contiennent le FvW. 

Troubles acquis de la coagulation 

Carence en vitamine K 

La vitamine K est necessaire a la formation des 
facteurs actifs II, VII, IX et X. Une carence se 
developpe a la suite de malnutrition, de malab¬ 
sorption et sous l'effet d'un traitement a la warfa- 
rine (un inhibiteur de la synthese de vitamine K). 
Les TP et TCA sont allonges. Le traitement 
consiste en phytomenadione (voir « Vitamine K» 
plus loin). 

Coagulation intravasculaire 
disseminee (CIVD) 

De la fibrine se forme dans l'ensemble des vais- 
seaux sanguins, causee par une activation de la 
coagulation. Des plaquettes et des facteurs de coa¬ 
gulation sont ainsi consommes et la fibrinolyse 
secondaire activee avec production de PDF, qui 
contribuent aux saignements par inhibition de la 
polymerisation de la fibrine. 

Etiologie 

Une CIVD est declenchee par une activation mas¬ 
sive de la cascade de coagulation. Les causes 
peuvent etre la liberation ou l'expression du fac- 


teur tissulaire, d'importants degats a l'endothe- 
lium vasculaire exposant le facteur tissulaire, ou 
une expression accrue du facteur tissulaire par les 
monocytes en reponse a des cytokines. Les causes 
les plus courantes sont une septicemie, un trau- 
matisme grave, une destruction tissulaire etendue 
(chirurgie, brulures), un cancer avance et des 
complications obstetricales (embolie amniotique, 
hematome retroplacentaire). Une CIVD survient 
dans la plupart des cas de leucemie promyelocy- 
taire aigue en raison de la generation de subs¬ 
tances procoagulantes dans le sang. 

Caracteristiques cliniques 

Le tableau clinique va dune absence complete de 
saignement a une defaillance hemostatique com¬ 
plete, avec des saignements aux sites de ponction 
veineuse et dans les muqueuses nasale et buccale. 
Des accidents thrombotiques peuvent survenir a la 
suite d'occlusion du vaisseau par des plaquettes et de 
la fibrine. 

Examens 

Le diagnostic est suggere par l'histoire (par 
exemple une septicemie grave, un traumatisme, 
un cancer), le tableau clinique et la thrombopenie 
profonde. II est confirme par l'allongement du TP, 
du TCA et du TT, la diminution du fibrinogene 
et des PDF eleves. Le frottis sanguin montre des 
globules rouges fragmentes. Dans les cas benins 
avec une augmentation compensatoire des fac¬ 
teurs de coagulation, la seule anomalie peut etre 
une augmentation des PDF ou des D-dimeres, ce 
qui reflete la fibrinolyse acceleree. 

Soins 

• Traiter la maladie sous-jacente. 

• Des concentres de plaquettes (pour maintenir le 
nombre > 50 x 10 9 /1), du plasma frais congele, 
du cryoprecipite et des concentres de globules 
rouges sont indiques chez les patients en train 
de saigner. 

Maladies du foie 

Les maladies du foie entrainent des troubles 
hemostatiques : carence en vitamine K en cas de 
cholestase, reduction de la synthese des facteurs 
de coagulation, thrombopenie et anomalies fonc- 
tionnelles des plaquettes. Une insuffisance hepa- 
tique aigue peut aboutir a une CIVD. 
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Thrombose 

Un thrombus est defini comme un obstacle a la 
circulation sanguine forme a partir de consti- 
tuants du sang. En se brisant, un thrombus peut 
liberer des fragments qui bloquent les vaisseaux 
en aval (embolie). 

Thrombose arterielle 


complement aux interventions invasives sur les 
arteres coronaires et comme therapie medicale 
primaire dans la maladie coronarienne. Ces 
medicaments peuvent induire des saignements 
excessifs. 

• L'epoprostenol est une prostacycline qui est uti- 
lisee pour inhiber l'agregation plaquettaire 
pendant la dialyse renale (avec ou sans hepa- 
rine); elle est egalement utilisee dans l'hyper- 
tension pulmonaire primaire. 


La thrombose arterielle est habituellement la 
consequence de l'atherome, dont les plaques se 
forment en particulier aux endroits ou le flux san- 
guin est le plus turbulent, comme la bifurcation 
des arteres. Les plaquettes adherent a l'endothe- 
lium vasculaire endommage et s'agregent en 
reponse a l'ADP et au thromboxane A . Cela peut 
stimuler la coagulation, qui peut etre suivie dune 
occlusion locale complete ou dune obstruction 
distale par embolie. Des emboles arteriels peuvent 
egalement se former dans le ventricule gauche 
apres un infarctus du myocarde, dans l'oreillette 
gauche en cas d'alteration de la valve mitrale ou a 
la surface de valves prothetiques. 

Prevention 

Le risque de thrombose arterielle peut etre dimi- 
nue par reduction des facteurs predisposant a 
l'atherosclerose (voir chap. 10) et par les medica¬ 
ments antiplaquettaires. 

• L'aspirine inhibe de fa$on irreversible la cyclo¬ 
oxygenase, reduisant ainsi la production plaquet¬ 
taire de thromboxane A 2 . C'est le medicament 
antiplaquettaire le plus couramment utilise. 

• Le dipyridamole empeche la phosphodiesterase 
de degrader 1AMP cyclique, ce qui empeche 
l'activation plaquettaire. 

• Le clopidogrel bloque l'agregation plaquettaire 
et prolonge la survie des plaquettes en inhibant 
la liaison de l'ADP a son recepteur plaquettaire. 
Le prasugrel (en cours d'essai [NdT]) agit de 
maniere similaire. 

• Des anticorps (par exemple abciximab), des 
peptides (par exemple eptifibatide) et des anta- 
gonistes non peptidiques (par exemple tirofi- 
ban) bloquent le recepteur de GPIIb/IIIa, 
inhibant ainsi la voie finale commune de l'agre- 
gation plaquettaire. Ils sont utilises comme 


Traitement 

Le traitement repose sur la thrombolyse. La strep¬ 
tokinase est une fraction purifiee du filtrat obtenu 
a partir de cultures de streptocoques hemoly- 
tiques. Elle forme un complexe avec le plasmino- 
gene, qui active d'autres molecules de plasminogene 
pour former la plasmine. Des activateurs du plas¬ 
minogene de type tissulaire, tels que l'alteplase 
(t-PA), la tenecteplase (TNK-PA) et la reteplase 
(r-PA), sont produits par la technologie de recom- 
binaison genetique. Contrairement a la streptoki¬ 
nase, ils ne sont pas antigeniques et ne produisent 
pas de reactions allergiques, meme s'ils font courir 
un risque legerement plus eleve d'hemorragie 
intracerebrale. Le traitement thrombolytique dans 
l'infarctus du myocarde, l'embolie pulmonaire et 
l'AVC ischemique est aborde au chapitre 10. 


5 


Thrombose veineuse 

Contrairement a une thrombose arterielle, une 
thrombose veineuse survient generalement dans 
les vaisseaux normaux, souvent dans les veines 
profondes de la jambe. Elle se forme autour des 
valvules sous forme de thrombus rouge constitue 
de globules rouges et de fibrine. Avec son develop- 
pement, le risque d'embolie dans les vaisseaux 
pulmonaires grandit. Une obstruction veineuse 
chronique dans une jambe provoque un oedeme 
permanent de la jambe qui predispose aux ulceres 
(syndrome postphlebitique). L'heparine et la war- 
farine (voir plus loin) sont les deux medicaments 
les plus frequemment utilises dans la prevention 
et le traitement de la thrombo-embolie. 

Trois anticoagulants antagonistes de la vitamine K 
sont utilises en France: l'acenocoumarol (demi-vie 
de 9 heures), la warfarine (demi-vie de 36 heures) 
et le fluindione (demi-vie de 31 heures). Ils tendent 
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a etre remplaces progressivement par les nouveaux 
anticoagulants decrits ci-apres au paragraphe 
« Autres medicaments anticoagulants ». (NdT) 

Prevention 

Environ 25000 personnes au Royaume-Uni 
meurent chaque annee de thrombo-embolie vei- 
neuse evitable, survenant a l'hopital. Le risque de 
maladie thrombo-embolique veineuse devrait 
etre evalue chez tous les patients des leur hospi¬ 
talisation. Les mesures prophylactiques com- 
prennent la mobilisation precoce, l'elevation des 
jambes et les bas de compression. La thrombo- 
prophylaxie par heparine de bas poids molecu- 
laire (HBPM) est indiquee chez les patients 
hospitalises pour raison non chirurgicale avec 
l'un des facteurs de risque enumeres dans le 
tableau 5.18. Chez un patient ambulatoire suspect 
de thrombo-embolie veineuse, il faut tenir 
compte d'un eventuel voyage a longue distance 
effectue sans mobilisation des jambes. Une pro- 
phylaxie de thrombo-embolie veineuse chez les 
patients operes depend du type de chirurgie et 
des autres facteurs de risque (tableau 5.18). Aux 


Tableau 5.18. Facteurs de risque de thrombo- 
embolie veineuse chez les malades 
hospitalises 

Age > 60 ans 

Une ou plusieurs comorbidites medicales, par exemple 
maladies cardiaques, insuffisance respiratoire, maladie 
infectieuse aigue 

Obesite (indice de masse corporelle > 30 kg/m 2 ) 

Operation chirurgicale abdominale/pelvienne 
importante 

Cancer actif 
Grossesse 

Utilisation de contraceptif ou d'une therapie de 
remplacement a base d'estrogene 

Immobilite importante 
Varices avec phlebite 
Coma diabetique 

Antecedents de maladie thrombo-embolique veineuse 
chez la personne ou chez un parent au premier degre 

Thrombophilie 

Maladie inflammatoire de I'intestin 
Syndrome nephrotique 


patients subissant une intervention legere (anes- 
thesie < 60 minutes) et sans facteurs de risque de 
thrombose veineuse, on n'injecte generalement 
pas d'HBPM, mais on l'utilisera (20 mg) pour les 
patients subissant une intervention lourde (anes- 
thesie > 60 minutes), meme sans facteurs de 
risque de thrombose veineuse, ainsi que chez les 
patients subissant une operation legere, mais avec 
des facteurs de risque. Les patients soumis a une 
intervention importante et a haut risque doivent 
bien sur etre proteges par l'HBPM, cette fois a la 
dose de 40 mg. 

Traitement 

Les caracteristiques cliniques et les examens 
concernant les thromboses veineuses pro- 
fondes et l'embolie pulmonaire sont abordes au 
chapitre 10. 

Traitement de la maladie 
thrombo-embolique etablie 

• Obtenir une preuve objective de thrombose des 
que possible; le traitement a l'heparine est sou- 
vent commence sur la seule base d'une suspicion 
clinique. 

• Effectuer les tests de coagulation et un comp- 
tage des plaquettes avant de lancer le traitement 
afin d'exclure une tendance thrombotique 
preexistante. 

• Administrer l'HBPM lorsqu'il apparait que les 
patients soigneusement selectionnes peuvent 
etre traites en ambulatoire en toute securite. 

• Le traitement a la warfarine commence en 
meme temps que l'administration d'heparine. 

• La dose de warfarine est ajustee pour maintenir 
le RIN, generalement a deux a trois fois la valeur 
controle. 

• L'heparine est superposee a la warfarine durant 
un minimum de 5 jours et est poursuivie jusqu'a 
ce que le RIN atteigne l'objectif mentionne ci- 
dessus (tableau 5.19). 

• Les principaux effets secondaires du traitement 
par l'heparine sont les hemorragies et la throm- 
bopenie. Les plaquettes doivent etre comptees 
chez tous les patients recevant de l'heparine 
pendant plus de 5 jours. 

Une anticoagulation pendant 6 semaines est suf- 
fisante en cas de premiere thrombose, declenchee 


170 




Chapitre 5. Maladies hematologiques 


Tableau 5.19. Indications pour 
I'anticoagulation orale et objectif 
du rapport international normalise (RIN) 


RIN cible 

2,5 

Embolie pulmonaire, thrombose veineuse 
profonde, thrombophilie hereditaire 
symptomatique, fibrillation auriculaire, 
cardioversion, thrombus mural, 
cardiomyopathie 

3,5 

Recidive de thrombo-embolie veineuse 
pendant le traitement a la warfarine, 
syndrome des antiphospholipides, 
prothese valvulaire mecanique, 
thrombose d'un greffon arteriel 
coronarien 


en absence de facteur de risque persistant. Une 
anticoagulation a long terme est necessaire pour 
les patients qui souffrent d'episodes repetes ou 
qui sont exposes a des facteurs de risque 
permanents. 

Autres medicaments anticoagulants 

Void de nouveaux anticoagulants dont l'usage 
n'est pas encore repandu. 

• Le fondaparinux est un pentasaccharide syn- 
thetique qui inhibe le facteur X et agit comme 
l'HBPM. 

• Les hirudines sont des inhibiteurs directs de la 
thrombine. La bivalirudine est utilisee dans 
les interventions coronariennes percutanees, 
alors que la lepirudine est administree aux 
patients ayant une thrombopenie induite par 
l'heparine. 

• Le dabigatran (inhibiteur direct de la throm¬ 
bine) et le rivaroxaban (inhibiteur du facteur X) 
sont tous deux pris par voie orale et constituent 
des options pour la prophylaxie de la thrombo- 
embolie veineuse apres prothese totale de 
hanche ou du genou. 


Medicaments 

Fer par voie orale 

L'apport nutritionnel de reference est de 8,7 mg 
pour les hommes et de 14,8 mg pour les femmes. 


Indications 

Traitement de la carence en fer et prophylaxie 
chez les patients avec risque de carence, par 
exemple malabsorption, menorragie, grossesse 
et postgastrectomie. Ajouter un comprime de 
250 mg d'acide ascorbique au moment de la prise 
de fer ameliore l'absorption (le fer est mieux 
absorbe a l'etat d'ion ferreux [Fe 2+ ] et dans un 
environnement legerement acide). Des prepara¬ 
tions associant fer et acide folique sont prescrites 
pendant la grossesse pour les femmes qui pour- 
raient etre carencees en fer et en acide folique. 


Preparations et posologie 
Sulfate ferreux 

Comprimes: 200 mg (65 mg defer). 

Traitement : 1 comprime trois fois par jour - 
poursuivre pendant 3 mois apres la normalisa¬ 
tion du taux d'hemoglobine (le traitement devrait 
durer 6 mois); prophylaxie: 1 comprime par jour. 



Gluconate ferreux 

Comprimes de 300 g (35 mg defer). 

Traitement : 2-6 comprimes par jour en doses 
fractionnees. 


Effets secondaires 

Constipation et diarrhee. Les nausees et les dou- 
leurs epigastriques sont liees a la quantite de fer 
elementaire ingeree et sont plus faibles avec des 
preparations contenant une faible teneur en fer 
elementaire, par exemple gluconate ferreux. 

Precautions/contre-indications 

Eviter l'utilisation prolongee a moins que ce ne 
soit necessaire; l'excretion quotidienne du fer est 
de 1-2 mg par perte gastro-intestinale; une utili¬ 
sation prolongee peut entrainer une surcharge 
en fer. 


Acide folique 

L'apport nutritionnel de reference est de 200 mg/ 
jour. 

Indications 

Anemie megaloblastique par carence en folate, 
prevention de cette carence en cas d'hemolyse 
chronique, de dialyse renale, de grossesse et pre¬ 
vention des anomalies du tube neural. 
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Preparations et posologie 

Acide folique 

Comprimes : 400 pg, 5 mg; shop : 400 pg /ml, 
2,5 mg/ml; injection : 15 mg/ml. 

• Carence en folate : 5 mg par jour pendant 
4 mois, entretien 5 mg par jour. 

• Pour prevenir une premiere anomalie du tube 
neural: 400 pg par jour avant la conception et 
pendant la grossesse. 

• Pour prevenir la recurrence d'anomalie du tube 
neural : 5 mg par jour avant la conception et 
pendant la grossesse. 

Effets secondaires 

Tres rares reactions allergiques. 

Precautions/contre-indications 

L'acide folique ne devrait pas etre utilise en cas 
d'anemie megaloblastique non diagnostiquee, sauf 
si la vitamine B 12 est administree en meme temps, 
sinon une neuropathie pourrait etre declenchee. 

Vitamine B 10 

L'apport nutritionnel de reference est de 1,5 pg/ 
jour. 

Indications 

Carence en vitamine B ir 

Preparations et posologie 

Hydroxocobalamine 

Injection: 1 mg/ml. 

• Carence en vitamine B 12 sans atteinte neurolo- 
gique: 1 mg intramusculaire trois fois par semaine 
pendant 2 semaines, puis 1 mg tous les 3 mois a vie. 

• Carence en vitamine B 12 avec atteinte neurolo- 
gique : 1 mg intramusculaire par jour pendant 
6 jours puis 1 mg tous les 2 mois. 

Cyanocobalamine 

Comprimes: 50 pg; liquide: 35 pg/5 ml. 

• Carence en vitamine B 12 d'origine alimentaire : 
50-150 pg ou plus par jour entre les repas. 

Effets secondaires 

Demangeaisons, fievre, nausees, etourdissements, 
anaphylaxie apres injection. Une hypokaliemie, par- 
fois mortelle, est due a un changement de la teneur 


cellulaire en potassium lors de la correction dune 
anemie due a une carence profonde en vitamine B 12 . 

Precautions/contre-indications 

Contre-indiquee en cas d'hypersensibilite a l'hy- 
droxocobalamine ou a tout autre composant de la 
preparation. 

Vitamine K 

Mode d'action 

Vitamine liposoluble necessaire a la produc¬ 
tion de facteurs de coagulation du sang et des 
proteines necessaires a une calcification nor- 
male des os. L'apport nutritionnel de reference 
est de 1 pg/kg de poids. 

Indications 

Une forme hydrosoluble est utilisee pour prevenir 
la carence chez les patients ayant une malabsorp¬ 
tion des graisses (en particulier en cas destruc¬ 
tion biliaire ou de maladie hepatique); une forme 
intraveineuse est indiquee en cas d'anticoagula- 
tion excessive a la warfarine et chez un patient 
avec un RIN prolonge (du a une malabsorption 
des graisses) qui est en train de saigner ou qui doit 
subir une intervention invasive, par exemple une 
cholangiopancreatography retrograde endosco- 
pique (CPRE) ou une biopsie du foie. 

Preparations et posologie 

Phytomenadione 

Vitamine K 1 comprimes : 10 mg; injection : 
10 mg/ml. 

• Voie orale : anticoagulation excessive (RIN 
> 8,0): 0,5-2,5 mg. 

• IV : anticoagulation excessive et saignements 
importants (quelle que soit la valeur du RIN) : 
5 mg en 10 minutes avec un concentre de com- 
plexe prothrombinique ou du plasma frais 
congele (15 ml/kg). 

Phosphate sodique de menadiol 

Comprimes hydrosolubles: 10 mg. 

Pour la prevention de la carence en vitamine K 
chez les patients absorbant mal les graisses: 10 mg 
par jour. 

Effets secondaires 

Anaphylaxie avec la preparation IV. 
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Precautions/contre-indications 

Attention au menadiol en cas de deficit en G6PD 
et de carence en vitamine E (risque d'hemolyse). 


Medicaments agissant 
sur l'hemostase 

Agents antiplaquettaires 

• Aspirine, dipyridamole. 

• Clopidogrel. 

• Inhibiteur de la glycoproteine GPIIb/IIIa. 

Mode d'action 

Ces agents diminuent l'agregation plaquettaire et 
inhibent la formation de thrombus dans la circu¬ 
lation arterielle, la ou les anticoagulants ont peu 
d'effet. L'aspirine inhibe de fa^on irreversible l'en- 
zyme cyclo-oxygenase, reduisant la production de 
thromboxane A , un stimulateur de l'agregation 
plaquettaire. Le dipyridamole empeche la phos¬ 
phodiesterase de degrader l'AMP cyclique, ce qui 
diminue l'activation plaquettaire par de multiples 
mecanismes. Le clopidogrel est un promedica¬ 
ment qui ne devient biologiquement actif qu'apres 
avoir ete metabolise par le foie, en partie par 
le cytochrome P450 2C19. II bloque la liaison 
de l'ADP aux recepteurs plaquettaires et inhibe 
l'activation du complexe GpIIb/IIIa et ainsi celle 
des plaquettes. Les inhibiteurs du complexe glyco- 
proteique GPIIb/IIIa (par exemple abciximab, 
eptifibatide, tirofiban) empechent l'agregation pla¬ 
quettaire en bloquant la liaison du fibrinogene 
a ces recepteurs plaquettaires. Ils sont utilises 
comme complement a une intervention corona- 
rienne percutanee chez des patients selectionnes 
atteints d'un syndrome coronarien aigu. 

Preparations et posologie 

Aspirine 

Comprimes: 75 mg, 300 mg, egalement sous forme 
dispersible. 

• Prevention secondaire des maladies cerebrovas- 
culaires ou cardiovasculaires thrombotiques : 
300 mg, puis dose d'entretien de 75 mg par jour. 

• Prevention primaire lorsque Ton estime que le 
risque cardiovasculaire a 10 ans est > 20 %, a 
condition que la pression arterielle soit controlee. 

• Apres un pontage coronarien : 75 mg par jour. 


• En combinaison avec le clopidogrel - voir 
ci-dessous. 

• Fibrillation auriculaire (cas selectionnes, voir 
chap. 10): 75 mg par jour. 

• Douleurs musculosquelettiques transitoires et 
fievre (voir chap. 7). 


Dipyridamole 

Comprimes: 25 mg, 100 mg; suspension buvable: 

50 mg/ml; gelules d liberation modifiee (GLM) : 

200 mg. 

• Prevention secondaire des accidents vasculaires 
cerebraux ischemiques et des accidents ische- 
miques transitoires : 300-600 mg par jour en 
trois a quatre doses fractionnees avant un repas. 
GLM, 200 mg deux fois par jour. 



Clopidogrel 

Comprimes: 75 mg, 300 mg. 

• Lorsque l'aspirine est contre-indiquee pour la 
prevention des evenements atherosclereux chez 
les patients ayant des antecedents d'accident 
vasculaire cerebral ischemique, d'infarctus du 
myocarde ou de maladie arterielle peripherique 
etablie: 75 mg par jour. 

• Apres l'insertion d'une endoprothese corona- 
rienne : 300 mg par jour, puis 75 mg par jour avec 
de l'aspirine 75 mg par jour. Continuer le clopido¬ 
grel pendant 6 semaines; 12 mois en cas d'endo- 
prothese a elution medicamenteuse. Poursuivre 
l'aspirine indefiniment. 

• Syndrome coronarien aigu : 300 mg, puis 75 mg 
par jour, en plus de l'aspirine et d'autres traite- 
ments. Continuer le clopidogrel pendant 12 mois. 

Effets secondaires 

Tous les agents antiplaquettaires augmentent le 
risque de saignement. L'aspirine predispose aux 
ulceres gastroduodenaux. Les patients ayant des 
antecedents d'ulcere doivent prendre en meme 
temps un inhibiteur de la pompe a protons (IPP) 
afin de prevenir une ulceration recurrente. Chez les 
patients ayant des antecedents de saignement d'un 
ulcere gastroduodenal au cours d'un traitement a 
l'aspirine, l'administration concomitante d'un IPP 
reduit plus la frequence des recidives hemorra- 
giques que l'administration de clopidogrel seul. 

L'aspirine et le clopidogrel agissent pendant 
toute la duree de la vie des plaquettes, c'est-a-dire 
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7 a 10 jours. Pour les interventions chirurgi- 
cales, il faut arreter l'aspirine si elle etait indi- 
quee pour une prevention primaire, mais 
continuer si l'indication etait une prevention 
secondaire. Le clopidogrel est susceptible 
d'avoir ete prescrit pour une indication a haut 
risque, par exemple afin de prevenir une throm¬ 
bose sur endoprothese coronarienne; il ne doit 
done pas etre arrete en periode perioperatoire 
sans discussion prealable avec l'equipe de car- 
diologie. Cependant, le risque de saignement 
perioperatoire est eleve si le clopidogrel est 
poursuivi; aussi, une intervention chirurgicale 
non urgente doit etre reportee jusqu'a ce que le 
clopidogrel puisse etre arrete. En cas de chirur- 
gie urgente, des saignements excessifs et incon- 
troles sont traites par des transfusions de 
plaquettes. 

Precautions/contre-indications 

Un saignement en cours, l'hemophilie et d'autres 
troubles de l'hemostase sont des contre-indica- 
tions. L'aspirine peut provoquer des bronchos- 
pasmes et doit etre prescrite avec prudence chez 
les patients souffrant d'asthme. L'aspirine intera- 
git avec un certain nombre d'autres medicaments, 
et son interaction avec la warfarine est un risque 
particulier (consulter le RCP pour plus de details). 
Les medicaments qui inhibent le CYP2C19 
(fluoxetine, moclobemide, voriconazole, flucona¬ 
zole, ticlopidine, ciprofloxacine, cimetidine, car- 
bamazepine, oxcarbazepine et chloramphenicol) 
reduisent l'efficacite du clopidogrel et devraient 
etre evites. 

Inhibiteurs de la thrombine 

• Heparine. 

• Fondaparinux. 

• Bivalirudine. 

Mode d'action 

L'heparine se lie a l'antithrombine (AT) et l'ac- 
tive. L'AT inactive la thrombine et d'autres pro¬ 
teases impliquees dans la coagulation du sang, 
notamment le facteur Xa. Le fondaparinux se lie 
aussi a l'AT, mais n'inhibe que le facteur Xa. La 
bivalirudine est un inhibiteur direct de la throm¬ 
bine. C'est l'heparine qui est le plus souvent utili¬ 
see, generalement sous la forme de faible poids 
moleculaire. 


Indications 

L'heparine est utilisee dans la prevention et le 
traitement de la thrombose veineuse profonde et 
l'embolie pulmonaire, l'infarctus du myocarde 
et les syndromes coronariens aigus. L'HBPM, 
produite par la degradation enzymatique ou 
chimique de la molecule d'heparine, est presque 
toujours utilisee pour ces indications. Pour les 
patients a haut risque de saignement, l'heparine 
non fractionnee (ce qui necessite un suivi par la 
mesure du TCA) est plus adaptee que les HBPM 
parce que son effet peut etre neutralise rapide- 
ment par l'arret de la perfusion. Reportez-vous 
au RCP pour le dosage de l'heparine non 
fractionnee. 

Preparations et posologie 
HBPM 

Enoxaparine - Injection : 20 mg, 40 mg, 60 mg, 
80 mg, 100 mg, 120 mg, 150 mg. 

• Prophylaxie des thrombo-embolies par injec¬ 
tion sous-cutanee: 

- Patients chirurgicaux : risque modere, 20 mg 
par jour jusqu'a ce que le patient soit entiere- 
ment mobile, avec la premiere dose 2 heures 
avant l'operation; a haut risque, 40 mg par 
jour jusqu'a ce que le patient soit entierement 
mobile, avec la premiere dose 12 heures avant 
l'intervention. Un traitement prolonge (apres 
la sortie de l'hopital) durant 4-6 semaines est 
recommande pour les patients a haut risque, 
apres une operation importante gynecolo- 
gique ou orthopedique ainsi que pour la resec¬ 
tion d'un cancer. 

- Patients medicaux: 40 mg par jour. 

- Chez tous les patients, il faut reduire la dose a 
20 mg si le poids < 50 kg ou si la clairance de la 
creatinine est < 30 ml/min. 

• Traitement de l'embolie pulmonaire et d'une 
thrombose veineuse profonde : 1,5 mg/kg 
(150 unites/kg) par injection sous-cutanee 
toutes les 24 heures, generalement pendant au 
moins 5 jours et jusqu'a ce que l'anticoagula- 
tion orale soit etablie. 

• Angor instable et syndrome coronarien aigu 
sans sus-decalage du segment ST : 1 mg/kg 
(100 unites/kg) par injection sous-cutanee 
toutes les 12 heures en general durant 2-8 jours. 
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Effets secondaires 

• Hemorragie. 

• Thrombopenie, qui est d'origine immunitaire et 
ne se developpe generalement qu'apres 6-10 jours; 
elle peut etre compliquee par une thrombose. Une 
numeration plaquettaire est recommandee pour 
les patients recevant de l'heparine pendant plus de 
5 jours. Chez les patients qui developpent une 
thrombopenie ou une reduction de 50 % du 
nombre de plaquettes, l'heparine doit etre inter- 
rompue immediatement et ne peut pas etre reprise 
ulterieurement. 

• Hyperkaliemie due a la secretion d'aldosterone. 

• Osteoporose apres une utilisation prolongee. 

Precautions/contre-indications 

Les contre-indications sont: saignement en cours, 
troubles hemostatiques acquis ou hereditaires, 
thrombopenie (plaquettes < 75 x 10 9 /1), hemorragie 
cerebrale recente, maladie hepatique grave, hyper¬ 
tension non traitee (>230/120 mmHg), interven¬ 
tion chirurgicale recente aux yeux ou sur le systeme 
nerveux, antecedents de thrombopenie induite par 
l'heparine, ponction lombaire ou peridurale dans 
les 4 dernieres heures ou prevue dans les pro- 
chaines 12 heures, AVC aigu (a discuter avec un 
specialiste en AVC). 

Anticoagulants oraux 
Mode d'action 

Ces agents inhibent la y-carboxylation par la vita- 
mine K des facteurs de coagulation II, VII, IX et X, 
ce qui les inactive. La surveillance repose sur le 
RIN. 

Indications 

Prophylaxie de l'embolisation dans la fibrillation 
auriculaire, cardioversion et cardiomyopathie 
dilatee (RIN cible 2,5); prophylaxie de l'emboli- 
sation apres insertion de protheses mecaniques 
aortiques (RIN cible 3,0) ou de la valve mitrale 
(RIN cible 3,5); prophylaxie et traitement d'une 
thrombose veineuse et d'une embolie pulmonaire 
(RIN cible 2,5). La warfarine prend au moins 48 
a 72 heures pour que son effet anticoagulant 
s'exerce pleinement. Tous les patients debutant 
un traitement a la warfarine devraient recevoir 


un livret donnant des conseils sur le traitement, 
l'enregistrement du RIN et la posologie. II est 
conseille d'eviter le jus de canneberge (augmen¬ 
tation du RIN). 


Preparations et posologie 

Warfarine 


Comprimes de: 1 mg, 3 mg, 5 mg. 

• Pour une anticoagulation rapide en cas de 
maladie thrombo-embolique veineuse, la dose 
initiale est de 10 mg aux jours 1 et 2 avec des 
doses subsequentes ajustees en fonction du 
RIN. Une dose plus faible (5 mg) est utilisee 
chez les patients > 60 ans, de poids < 50 kg, 
avec un RIN de base > 1,4 ou chez des patients 
prenant des medicaments qui inhibent le meta- 
bolisme de la warfarine. En cas de fibrillation 
auriculaire, l'induction des effets de la warfa¬ 
rine doit etre lente (1 mg par jour pendant une 
semaine), la posologie ulterieure dependant du 
RIN. 



• La dose d'entretien est generalement de 3-9 mg 
par jour, avec des prises orales a la meme heure 
chaque jour. Le RIN doit etre suivi quotidienne- 
ment durant les premiers jours de traitement, puis 
a intervalles plus longs en fonction de la reponse. 


Effets secondaires 

Chez les patients ayant un deficit en proteine C ou 
en proteine S, une necrose cutanee survient peu 
de temps apres le debut du traitement. 

Hemorragie : le traitement est fonde sur le RIN et 
selon l'importance du saignement. 

• Hemorragie grave (intracranienne, intraperito- 
neale, intraoculaire, syndrome des loges muscu- 
laires, ou a risque mortel quel que soit l'orifice par 
lequel le sang s'echappe); arreter la warfarine, 
administrer la phytomenadione (vitamine K : ), 
5 mg en injection intraveineuse lente, et un concen¬ 
tre de complexe prothrombinique, 30-50 unites/kg 
ou du plasma frais congele (15 ml/kg). 

• RIN > 8, pas de saignement ni d'hemorragie 
mineure, arreter la warfarine. En cas de fac¬ 
teurs de risque de saignement, donner de la 
vitamine K, 500 pg par injection intraveineuse 
lente ou 5 mg par voie orale. 

• Tout autre RIN > valeurs cibles, arreter la warfa¬ 
rine et redemarrer quand le RIN sera < 5. 
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Contre-indications 

• Troubles hemostatiques sous-jacents (par exemple 
hemophilie, thrombopenie). 

• Hypersensibilite a la warfarine ou a l'un des 
excipients. 

• Apres un AVC ischemique, durant 2-14 jours 
selon l'hypertension arterielle et la taille de 
l'infarctus. 

• Chirurgie - arreter la warfarine 3 jours avant 
l'operation si le risque d'hemorragie est grand. 
Dans la plupart des cas, la warfarine peut etre 
reprise en postoperatoire des que le patient 
recommence a s'alimenter. II n'est pas necessaire 
d'arreter la warfarine avant une extraction den- 
taire si le RIN est < 3. 

• Hypertension severe non controlee. 

• Ulcere gastroduodenal evolutif. 

• Maladie hepatique grave. 

• Grossesse - teratogene dans le premier tri- 
mestre et risque d'hemorragie placentaire ou 
foetale au troisieme trimestre. La warfarine peut 
etre utilisee pendant l'allaitement. 

Interactions medicamenteuses 

De nombreux medicaments interagissent avec la 
warfarine (le RCP fournit la liste complete) et le 
RIN du patient doit etre determine frequem- 
ment, chaque fois qu'un medicament est ajoute 
ou retire du schema therapeutique du patient. 
L'activite de la warfarine est particulierement 
accrue par l'alcool, l'allopurinol, l'amiodarone, 
l'aspirine et les autres AINS, l'omeprazole, la 
ciprofloxacine, le clofibrate, le co-trimoxazole, 
le dipyridamole, les antibiotiques macrolides 
comme l'erythromycine, le metronidazole, les 
statines, le tamoxifene, la levothyroxine. 
L'activite de la warfarine est diminuee particu¬ 
lierement par la carbamazepine, la rifampicine, 
la rifabutine, la griseofulvine, et certains 
remedes a base d'herbes, par exemple le mille- 
pertuis. L'activite de la warfarine peut etre 
amplifiee ou attenuee par la phenyto'ine, les 
corticoides et la cholestyramine. D'autres medi¬ 
caments coadministres avec la warfarine aug¬ 
mented le risque de saignement et doivent etre 
evites; ce sont les medicaments antiplaquettaires 
(voir plus haut), les AINS et certains antide- 
presseurs, comme les inhibiteurs selectifs de la 
recapture de la serotonine. 


Medicaments fibrinolytiques 

Mode d'action 

Ces medicaments hydrolysent une liaison pepti- 
dique dans le plasminogene pour produire l'en- 
zyme active, la plasmine, qui favorise la lyse du 
caillot. 

Indications 

• Infarctus aigu du myocarde dans les 12 heures 
suivant l'apparition des symptomes. 

• Certains cas de maladie thrombo-embolique 
veineuse. 

• AVC ischemique aigu dans les 4,5 heures d'ap- 
parition des symptomes. 

Preparations et posologie 
Alteplase 

Injection : 10 mg (5,8 millions d'unites), 20 mg 
(11,6 millions d'unites) et50 mg (29 millions d'uni- 
tes)/flacon. 

• Infarctus aigu du myocarde dans les 12 heures sui¬ 
vant l'apparition des symptomes : 15 mg par voie 
d'injection IV, avec ensuite une perfusion IV de 
50 mg (chez les patients < 65 kg, 0,75 mg/kg) pen¬ 
dant 30 minutes, puis 35 mg (< 65 kg, 0,5 mg/kg) 
en 60 minutes. Pour un infarctus aigu du myo¬ 
carde, dans les 6-12 heures de l'apparition des 
symptomes, 10 mg par injection IV, puis une per¬ 
fusion IV de 50 mg pendant 60 minutes, et ensuite 
4 perfusions de 10 mg toutes les 30 minutes; dose 
maximale de 1,5 mg/kg chez les patients < 65 kg. 

• Embolie pulmonaire massive avec hypotension : 
10 mg par injection IV pendant 1-2 minutes, puis 
une perfusion IV de 90 mg pendant 2 heures; dose 
maximale de 1,5 mg/kg chez les patients < 65 kg. 

• AVC ischemique aigu, 900 p/kg (au maximum 
90 mg) en 60 minutes par perfusion IV; on com¬ 
mence par une injection IV de 10 % de la dose. 
Lancer le traitement des que possible (« time is 
brain »); 4,5 heures apres l'apparition des symp¬ 
tomes, il faut renoncer. 

Streptokinase 

Injection: 1,5 million d'unites internationales. 

• Infarctus du myocarde : 1,5 million d'unites en 
60 minutes. 

• Dans certains cas de thrombose veineuse pro- 
fonde, d'embolie pulmonaire, de thrombo- 
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embolie aigue arterielle, de thrombose retinienne 
centrale veineuse ou arterielle : perfusion IV de 
250 000 unites en 30 minutes, puis en fonction de 
letat clinique. 

Effets secondaires 

Le principal inconvenient est l'activation indiscri- 
minee du plasminogene a la fois dans les caillots 
et la circulation, conduisant a un risque accru 
d'hemorragie. Les autres effets secondaires sont 
les arythmies cardiaques pendant la reperfusion 
du myocarde, l'hypotension et, avec la strepto¬ 
kinase, des reactions allergiques (bronchospasme, 
urticaire). 


Contre-indications 


Saignements gastro-intestinaux ou genito-uri- 
naires (au cours des 21 jours precedents), dissec¬ 
tion aortique, hypertension severe non controlee 
(pression arterielle systolique > 180 mmHg, pres- 
sion arterielle diastolique >110 mmHg), ane- 
vrisme intracranien, blessure grave suite a un 
traumatisme, une intervention chirurgicale ou 
localisee a la tete (au cours des 14 jours prece¬ 
dents), manoeuvre diagnostique invasive (au cours 
des 7-10 jours precedents), AVC recent (autre 
qu'un AVC ischemique aigu), troubles hemosta- 
tiques, grossesse ou accouchement recent, RIN 
> 1,7 sous warfarine. 
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Chapitre 



Le cancer est frequent; apres les maladies car- 
diovasculaires, il est la cause la plus frequente de 
deces. La plupart des tumeurs resultent de muta¬ 
tions genetiques au sein dune seule population 
de cellules souches, les anomalies s'accumulant au 
cours des divisions cellulaires ulterieures. Les genes 
les plus souvent touches sont ceux qui controlent 
les points de controle du cycle cellulaire, la recon¬ 
naissance des dommages de l'ADN, la reparation 
de l'ADN, l'apoptose, la differenciation et la pro¬ 
liferation cellulaires. Les mutations genetiques 
peuvent etre: 

• germinales - par exemple des mutations des 
genes BRCA1 et BRCA2 sont a la base de la plu¬ 
part des cas familiaux de cancer du sein. Le pro- 
duit proteique de ces genes mutes est incapable 
de se lier a l'enzyme de reparation de l'ADN, 
Rad51, et de le rendre capable de reparer les cas- 
sures de l'ADN. 

• somatiques - en reponse a des carcinogenes 
environnementaux, par exemple fumer. 


Diagnostic de malignite 


Le diagnostic peut etre pose dans les circons- 
tances suivantes. 


• Un depistage chez une personne asymptoma- 
tique dans le but d'une detection du cancer 
avant que les symptomes ne se manifestent et 
dans l'espoir d'un meilleur resultat therapeu- 
tique. Le depistage peut s'adresser a une popula¬ 
tion donnee ou peut etre restreint aux personnes 
a risque. En France, a ce jour, le depistage est 
generalise pour le cancer du sein et pour le can¬ 


cer colorectal. Le depistage individuel est 
recommande aux personnes dont le risque est 
superieur a la moyenne, generalement en raison 
d'antecedents familiaux; par exemple une 
coloscopie est indiquee chez quelqu'un dont un 
membre de la famille a ete atteint d'un cancer 
du colon a un jeune age. 

• La surveillance chez un patient atteint d'une 
maladie qui le predispose a un cancer; par 
exemple chez un patient ayant une cirrhose, 
une echographie hepatique et le dosage de 
l'a-foetoproteine serique sont utiles pour la 
detection d'un carcinome hepatocellulaire 
avant les manifestations cliniques. 

• Les examens chez un patient symptomatique. 
Les symptomes sont le resultat: 

- de la tumeur primaire; 

- des metastases; 

- d'un syndrome paraneoplasique. C'est une 
consequence du cancer, mais non liee a 
sa presence locale; le syndrome peut etre 
cause par des hormones ou des cytokines 
secretees par le cancer; par exemple un 
cancer bronchique a petites cellules peut 
secreter l'hormone corticotrope (ACTH) 
ou une reponse immunitaire dirigee contre 
le cancer peut etre a la base d'une dermato- 
myosite; 

- d'efFets non specifiques comme une perte 
de poids, de la fatigue et de la lethargie. 
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Examens 

• Pour confirmer la presence d'une tumeur maligne 
chez unpatientpresentant des symptomes suspects. 
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Le diagnostic repose surtout sur l'imagerie radio- 
logique (avec le test specifique selon le site) et sur 
la biopsie dune lesion suspecte (par exemple a 
l'endoscopie) avec examen histologique et 
recherche de marqueurs tissulaires. Les mar- 
queurs tumoraux seriques (tableau 6.1) sont 
des proteines intracellulaires ou glycoproteines 
de surface cellulaire liberees dans la circula¬ 
tion ; chez les patients atteints de cancer, leur 
concentration peut exceder les valeurs nor- 
males. Souvent, leur dosage est demande a tort 
car les marqueurs tumoraux ne sont ni sen- 
sibles ni specifiques dune tumeur maligne 
particuliere; ils peuvent etre augmentes dans 
des affections benignes. Ils sont principale- 
ment utilises pour le suivi therapeutique. 

• Pour stadifier le cancer qui vient d'etre diagnos- 
tique. La stadification consiste a repartir les 
patients en groupes de pronostic different, ce 
qui peut guider le choix du traitement. Les sys- 
temes de stadification varient selon le type de 
tumeur; ils peuvent etre specifiques a chaque 
site (voir «Lymphome de Hodgkin») ou, 


Tableau 6.1. Marqueurs tumoraux seriques 


a-foetoproteine 

Carcinome hepatocellulaire 
et tumeur germinale 
gonadique non 
seminomateuse 

(3-gonadotrophine 
chorionique 
humaine (p-hCG) 

Choriocarcinome, tumeurs des 
cellules germinales (testicules) 
et cancer du poumon 

Antigene 
prostatique 
specifique (PSA) 

Cancer de la prostate 

Antigene carcino- 
embryonnaire (CEA) 

Cancer colorectal. Peut 
egalement etre eleve dans 
d'autres cancers gastro- 
intestinaaux 

CA-125 

Cancer de I'ovaire. Peut 
egalement etre eleve dans les 
cancers du sein, du col de 

I'uterus, de I'endometre et du 
tractus digestif 

CA19-9 

Cancers gastro-intestinaux 
superieurs 

CA15-3 

Cancer du sein 

Osteopontine 

De nombreux cancers dont le 
mesotheliome 


comme la classification TNM (tumeur, gan¬ 
glions [nodes], metastases), etre adaptes aux 
cancers les plus courants. 

• Pour evaluer I'aptitude d'un patient a supporter 
le traitement envisage; par exemple une etude 
approfondie des fonctions cardiaque et respira- 
toire avant une transplantation hepatique pour 
carcinome hepatocellulaire. 

Traitement du cancer 

La prise en charge des patients atteints de cancer 
doit etre coordonnee par une equipe multidisci- 
plinaire qui comprend, selon le type de tumeur, 
un chirurgien, un oncologue, un radiologue, un 
histopathologiste, un interniste, une infirmiere 
specialist et parfois d'autres travailleurs de la 
sante, par exemple un(e) dieteticien(ne). Afin que 
le patient soit bien informe sur chaque option the¬ 
rapeutique, il importe que l'equipe ait un entre- 
tien avec lui a chaque etape du traitement. 

Pour certaines tumeurs solides, le traitement 
(chimiotherapie, radiotherapie ou hormonothe- 
rapie) est administre apres le traitement pri- 
maire, par exemple une resection chirurgicale, 
alors que la dissemination est indetectable, les 
patients etant exposes au risque de micrometas- 
tases. C'est ce qu'on appelle un traitement adju¬ 
vant. Le traitement neoadjuvant est administre 
avant le traitement primaire pour reduire la 
masse tumorale et faciliter l'exerese ainsi que 
pour prevenir les micrometastases. Ces traite- 
ments augmentent les chances de guerison ou de 
survie sans rechute. 

Chimiotherapie 

Les medicaments de chimiotherapie d'usage cou- 
rant sont nombreux. Ils endommagent directe- 
ment LADN et/ou 1ARN et tuent les cellules en 
favorisant leur apoptose et parfois leur necrose. Ils 
affectent done non seulement les cellules tumo- 
rales, mais aussi les cellules normales a division 
rapide de la moelle osseuse, du tube digestif et de 
l'epithelium germinal. 

Les effets secondaires incluent la myelosuppres- 
sion, qui est suivie d'anemie, de thrombopenie 
et de neutropenie, une mucite, avec des ulcera¬ 
tions buccales, une perte de cheveux (alopecie) 
et une sterilite pouvant etre irreversible. Afin de 
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minimiser ces effets secondaires, on administre 
la chimiotherapie par cures espacees, afin de 
permettre aux cellules de retrouver entre-temps 
un fonctionnement normal. Les nausees et les 
vomissements peuvent etre importants avec cer¬ 
tains medicaments, comme le cisplatine, et sont 
lies a une action directe de l'agent cytotoxique 
sur la zone chemoreceptrice du tronc cerebral. 
Des antiemetiques comme le metoclopramide et 
la domperidone (voir en fin de chap. 3) sont uti¬ 
lises au depart, mais il peut etre necessaire de 
recourir aux antagonistes du recepteur5-HT 3 
de la serotonine (ondansetron et granisetron) 
associes a la dexamethasone en cas de vomisse¬ 
ments importants. La chimiotherapie elle-meme 
peut provoquer des cancers, en particulier des 
leucemies aigues qui surviennent des annees 
apres le traitement. Il existe d'autres effets secon¬ 
daires qui sont specifiques a une certaine classe 
de medicaments; par exemple les anthracy- 
clines, comme la doxorubicine, peuvent etre 
toxiques pour le coeur, alors que le cisplatine 
peut endommager le systeme nerveux et les 
reins. 

Radiotherapie 

L'irradiation induit des ruptures dans les brins 
d'ADN et l'apoptose. Les complications de la 
radiotherapie dependent de la radiosensibilite 
des tissus normaux exposes au rayonnement. Il 
peut y avoir des dommages cutanes (erytheme et 
desquamation), intestinaux (nausees, ulcerations 
des muqueuses et diarrhee), testiculaires (steri- 
lite) et medullaires (anemie, leucopenie). Les 
effets secondaires generaux sont la lethargie et la 
perte d'energie. 

Hormonotherapie 

L'hormonotherapie est utilisee dans le traitement 
des cancers du sein et de la prostate pour bloquer 
les effets des estrogenes et les androgenes qui 
peuvent agir comme facteurs de croissance. Le 
tamoxifene interagit avec les recepteurs des 
estrogenes, mais exerce un effet agoniste ou anta- 
goniste selon les tissus; il est utilise comme adju¬ 
vant dans le cancer du sein, en particulier en cas 
de metastases. Les inhibiteurs de l'aromatase, par 
exemple l'anastrozole, le letrozole et l'exemes- 
tane, bloquent la conversion des androgenes 


(synthetises par les glandes surrenales) en estrone 
dans la graisse sous-cutanee des femmes meno- 
pausees. Ils ont une efficacite superieure au 
tamoxifene dans le traitement du cancer du sein 
metastatique et sont d'efficacite egale dans le 
cadre du traitement adjuvant. Les agonistes de la 
gonadoliberine (GnRH), par exemple la gosere- 
line, qui diminue les taux d'androgenes circu- 
lants, et les antagonistes des recepteurs des 
androgenes, par exemple le flutamide, sont tous 
deux utilises dans le traitement du cancer de la 
prostate. 


Therapie biologique 


L'ingenierie genetique a fourni une gamme de 
molecules proteiques, des chimiokines, des cyto¬ 
kines ou des anticorps, a usage antitumoral. 

• Des interferons tels que l'interferon alpha 
exercent divers effets dans le traitement des 
maladies malignes; ils inhibent la proliferation 
des cellules tumorales tout en stimulant les 
reponses immunitaires humorales et cellulaires 
contre la tumeur. 
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• Des interleukines ont une activite tres large 
dans la coordination des fonctions cellulaires 
dans divers organes. L'interleukine2 est utilisee 
contre le carcinome renal et le melanome. 

• Les inhibiteurs de tyrosine kinase (imatinib, 
sunitinib, sorafenib) sont actifs sur la crois¬ 
sance, la differenciation et le metabolisme des 
cellules. 


• Des agents antifacteur de croissance, par 
exemple le bevacizumab (anti-VEGF [vascular 
endothelial growth factor]) etle cetuximab (anti- 
EGFR [epidermal growth factor receptor ]) sont 
ajoutes a la chimiotherapie pour ameliorer la 
reponse. 

• Un anti-CD20 (rituximab) agit sur les cellules B 
en inhibant CD20, qui joue normalement un 
role dans le developpement et la differenciation 
des cellules B en plasmocytes. Un anti-CD52 
(alemtuzumab) inhibe CD52 exprime sur les 
lymphocytes T et B et les monocytes. 

• Des facteurs de croissance hematopo'ietiques 
tels que l'erythropoietine et le G-CSF ( granulo¬ 
cyte colony-stimulating factor) sont utilises pour 
traiter l'anemie ou corriger la duree de la neu- 
tropenie qui suit la chimiotherapie. 
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Therapie myeloablative 
et greffe de cellules souches 
hematopoietiques 

La therapie myeloablative est le traitement qui 
recourt a une chimiotherapie a haute dose ou a 
une combinaison de chimiotherapie et radiothera- 
pie, dans le but d'eliminer totalement de la moelle 
osseuse tant les cellules malignes que benignes. 
Sans remplacement de la moelle osseuse par une 
greffe, le patient mourrait d'insuffisance medul- 
laire. Pour restaurer la fonction, on dispose des 
moyens suivants. 

• Allogreffe de moelle osseuse (GMO) : apres un 
traitement myeloablatif, la moelle osseuse ou 
des cellules souches peripheriques d ’une autre 
personae , generalement un frere ou une soeur 
qui ont des antigenes leucocytaires humains 
(HLA) identiques, sont transferees par voie 
intraveineuse. L'immunosuppression est neces- 
saire pour prevenir le rejet de la greffe et la 
reaction du greffon contre l'hote ( graft-versus- 
host [GVH]). Ce syndrome est cause par l'agres- 
sion des cellules de la peau, de l'intestin et du 
foie par des lymphocytes T du donneur, ce qui 
provoque une eruption maculopapuleuse, de la 
diarrhee et une necrose hepatique. Cette reac¬ 
tion survient chez 30 a 50 % des receveurs de 
greffe et est potentiellement fatale. Apres une 
GMO allogenique, la numeration et la formule 
sanguine se normalisent generalement dans les 
3 a 4semaines. Le taux de mortalite est de 20 a 
40 %, selon l'age de la personne; Tissue fatale 
est souvent causee par une infection ou une 
GVH. 

• Autogreffe de cellules souches (celles-ci pro- 
viennent du patient lui-meme). Elies sont collec- 
tees a partir de la moelle osseuse ou du sang 
peripherique avant une chimiotherapie myelo¬ 
ablative et sont stockees puis reinjectees plus 
tard. Le principal avantage est le peu de temps 
necessaire a la recuperation sanguine parce que 
les cellules souches du sang sont plus differen- 
ciees. Cette technique a ete particulierement 
efficace dans le traitement des rechutes de leu- 
cemie, des lymphomes, des myelomes et des 
tumeurs des cellules germinales. 

• Greffe syngenique : les cellules sont prelevees 
chez un jumeau identique. 


• Greffe du sang de cordon ombilical: elle est de 
plus en plus utilisee pour traiter les leucemies 
des adultes et des enfants. 

Urgences oncologiques 

Ces urgences peuvent etre la consequence de la 
tumeur elle-meme ou dune complication du 
traitement. 

Le syndrome de la veine cave superieure peut etre 
cause par n'importe quelle masse mediastinale, 
mais le plus souvent il s'agit d'un cancer du pou- 
mon ou d'un lymphome. Des difficultes respira- 
toires ou de deglutition, un oedeme facial et 
brachial et une congestion veineuse cervicale avec 
des veines dilatees dans la partie superieure du 
thorax et des bras constituent le tableau clinique. 
Le traitement fait appel aux corticoides, a une 
endoprothese vasculaire et a une radiotherapie et 
une chimiotherapie pour les tumeurs sensibles. 

Le syndrome aigu de lyse tumorale survient a la 
suite du traitement, produisant une destruction 
massive et rapide des cellules tumorales, ce qui 
entraine une augmentation des taux seriques 
d'urate, de potassium et de phosphate, mais avec 
une hypocalcemie. Il survient le plus souvent 
comme complication du traitement dune leuce- 
mie aigue ou d'un lymphome de haut grade, a 
moins que des mesures preventives ne soient 
prises. L'hyperuricemie et Thyperphosphatemie 
entrainent des lesions renales aigues par les depots 
d'urate et de phosphate de calcium dans les 
tubules renaux. La prevention et le traitement 
sont fondes sur l'allopurinol, la rasburicase (urate 
oxydase) et une hydratation importante, par 
exemple 4 a 5 litres par jour par perfusion intra¬ 
veineuse avant et durant la chimiotherapie. 

La compression de la moelle epiniere, la septice- 
mie neutropenique, Thypercalcemie et la pression 
intracranienne sont traitees ailleurs dans ce livre. 

Leucemies 

Les leucemies sont des tumeurs malignes des cel¬ 
lules souches hematopoietiques, caracterisees par 
le remplacement de la moelle osseuse par des cel¬ 
lules neoplasiques. Dans la plupart des cas, les cel¬ 
lules leucemiques debordent dans le sang, ou elles 
peuvent devenir tres nombreuses. Les cellules 
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peuvent aussi infiltrer le foie, la rate, les ganglions 
lymphatiques et d'autres tissus. Ce sont des mala¬ 
dies relativement rares, avec une incidence 
annuelle de 10 pour 100000. 

Classement general. Les cellules leucemiques 
peuvent etre caracterisees par microscopie 
optique et par l'expression d'enzymes cytoso- 
liques et d'antigenes de surface. Ces particularity 
refletent la lignee et le degre de maturite du clone 
leucemique. Sur la base de la vitesse devolution 
de la maladie, on distingue des formes aigues ou 
chroniques. Chaque leucemie peut ensuite etre 
classee comme myeloide ou lymphoide, selon le 
type cellulaire implique: 

• leucemie aigue myeloide (LAM); 

• leucemie aigue lymphoblastique (LAL); 

• leucemie myeloide chronique (LMC); 

• leucemie lymphoide chronique (LLC). 


Etiologie 

Dans la plupart des cas, l'etiologie est inconnue, 
mais plusieurs facteurs sont incrimines. 

Facteurs genetiques 

Ces facteurs sont suggeres par l'incidence accrue 
chez les patients ayant des anomalies chromoso- 
miques (par exemple trisomie21) et chez les 
jumeaux identiques. Des anomalies chromoso- 
miques ont ete decrites chez des patients atteints 
de leucemie. La premiere decrite a ete le chromo¬ 
some Philadelphie (Ph), que Ton trouve dans 95 % 
des cas de LMC et chez certains patients atteints 
de LAL. Dans le chromosome Ph, le bras long du 
chromosome 22 est raccourci par translocation 
reciproque sur le bras long du chromosome 9 (t(9; 
22)). La proteine produite a partir du gene de 
« fusion », BCR-ABL, exerce une activite tyrosine 
kinase, c'est-a-dire une activite de phosphoryla¬ 
tion renforcee par rapport a la proteine normale, 
ce qui modifie la croissance, l'attachement au 
stroma et l'apoptose des cellules. 

Les cellules leucemiques de la plupart des patients 
atteints de leucemie aigue promyelocytaire (LAP 
ou LAM 3) ont la translocation t(15; 17) impli- 
quant le recepteur alpha de l'acide retinoique 
(RARa) sur le chromosome 17 et le gene de la 
leucemie promyelocytaire ( PML ) sur le chromo¬ 
some 15. La proteine de fusion PML-RARa est 


moins sensible a l'acide retinoique et previent 
ainsi la differenciation des cellules myeloides. 


Facteurs environnementaux 

• Produits chimiques, par exemple des composes 
benzeniques utilises dans l'industrie. 

• Medicaments, par exemple une LAM peut sur- 
venir apres un traitement par des agents alky- 
lants, comme le melphalan. 

• L'exposition aux radiations provoque des dom- 
mages genetiques aux precurseurs hematopoie- 
tiques; l'incidence de leucemie a augmente chez 
les survivants d'Hiroshima et de Nagasaki ainsi 
que chez les patients traites par des rayonne- 
ments ionisants. 


Leucemie aigue 
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Les leucemies aigues sont caracterisees par une 
proliferation clonale de precurseurs myeloides ou 
lymphoides avec diminution de la differenciation 
en cellules matures. Les cellules leucemiques s'ac- 
cumulent dans la moelle osseuse, dans le sang et 
divers tissus avec une diminution des globules 
rouges, des plaquettes et des neutrophiles. 


Epidemiologie 

Les deux types de leucemie aigue peuvent surve- 
nir dans tous les groupes d'age, mais la LAL est 
surtout une maladie de l'enfance, alors que la 
LAM est plus frequente chez les adultes d'age 
moyen et avance. 


Caracteristiques cliniques 

Ce sont les consequences de l'insuffisance medul- 
laire : anemie, hemorragie et infection, par 
exemple maux de gorge et pneumonie. Parfois, 
des adenopathies et une hepatosplenomegalie 
sont palpables. 


Examens 

Le diagnostic definitif est fonde sur le frottis 
sanguin et le myelogramme. La distinction des 
sous-types differents (tableau 6.2) repose sur la 
morphologie et l'immunophenotypage ainsi 
que sur les etudes cytogenetiques des Wastes. 
Les batonnets d'Auer (un agglomerat de gra¬ 
nules cytoplasmiques) dans les blastes sont 
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Tableau 6.2. Classification des leucemies 
aigues proposee par I'Organisation mondiale 
de la sante 

a. LAM (leucemie aigue myeloi'de) 

1. LAM avec anomalies cytogenetiques recurrentes 
(y compris la leucemie aigue promyelocytaire avec t 
(15; 17) ou des variantes 

2. LAM avec dysplasie multilignee (souvent secondaire 
a des syndromes myelodysplasiques) 

3. LAM et SMD, liee a la therapie, survenant apres 
chimiotherapie ou radiotherapie 

4. LAM - autres, n'entrant pas dans les categories 
precedentes. 

b. LAL (leucemie aigue lymphoblastique) 

1. LAL a precurseursB 

2. Leucemie de type Burkitt 

3. LAL a precurseursT 


pathognomoniques de la LAM. Si le patient a de 
la fievre, des hemocultures et une radiographie 
du thorax sont indispensables. 

• L'hemogramme montre une anemie et une 
thrombopenie. Le nombre de globules blancs 
est generalement eleve, mais peut etre normal 
ou bas. 

• Le frottis sanguin montre des Wastes leuce- 
miques caracteristiques. 

• Le myelogramme montre generalement une 
densite cellulaire accrue, avec un pourcentage 
eleve d'anomalies des blastes lymphoides ou 
myeloides. 

• Une ponction lombaire avec examen du liquide 
cephalorachidien est effectuee apres que les 
blastes ont ete elimines du sang dans tous les cas 
de LAL ou de LAM avec une composante mono- 
blaste/monocytaire, celle-ci constituant un 
risque d'invasion du systeme nerveux central 
(SNC). 

Soins 

L'objectif therapeutique initial est de ramener le 
sang et la moelle osseuse dans les normes (remis¬ 
sion complete) au moyen d'une « chimiotherapie 
d'induction» adaptee au type de leucemie et aux 
facteurs de risque individuels. La reussite ou 
l'echec dependent des caracteristiques cytogene¬ 
tiques. Une induction de remission reussie doit 


etre suivie d'un traitement complementaire 
(consolidation), dont les details dependent du 
type de leucemie, des facteurs de risque du 
patient et de sa tolerance au traitement. Sans trai¬ 
tement de consolidation, la recidive est quasi 
certaine. 

Therapie de soutien. Avant de commencer le trai¬ 
tement, il faut administrer les soins suivants : 

• corriger l'anemie et la thrombopenie par l'admi- 
nistration de sang et de plaquettes; 

• traiter les infections avec une antibiotherapie 
intraveineuse; 

• prevenir le syndrome de lyse tumorale aigue 
(voir plus haut). 

Traitement 

Leucemie aigue myeloide 

Un traitement a visee curative est applique chez la 
plupart des adultes ages de moins de 60 ans et qui 
n'ont pas de comorbidite significative. 

• Risque faible d'echec therapeutique (d'apres les 
caracteristiques cytogenetiques). Une combinai- 
son moderement intensive de chimiotherapie 
par voie intraveineuse, par exemple la cytara- 
bine (cytosine arabinoside) et la daunorubicine 
en cures separees par un intervalle pour per- 
mettre la recuperation medullaire entre les 
deux, est suivie d'un traitement de consolida¬ 
tion comportant un minimum de quatre cycles 
avec des intervalles de 3 a 4semaines. 

• Risque intermediate. Consolider la chimiothe¬ 
rapie pour induire une remission suivie, en 
depit des risques, d'une greffe de moelle osseuse 
allogenique compatible provenant d'un frere ou 
d'une soeur. 

• Risque eleve d'echec therapeutique. Ces cas ne 
sont curables que par une greffe allogenique; 
malheureusement, ils deviennent a «haut 
risque», car avec l'age la toxicite de ce traite¬ 
ment augmente considerablement. 

Leucemie aigue promyelocytaire 

La LAP se complique souvent d'une coagulation 
intravasculaire disseminee (CIVD), qui peut 
s'aggraver au debut du traitement. La prise en 
charge des cas de CIVD est decrite au chapitre 5. 
Un progres therapeutique majeur a ete la decou- 
verte empirique que l'acide tout-trans-retinoique 
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(ATRA ou tretinoine) provoquait la differencia- 
tion des promyelocytes et l'inversion rapide de la 
tendance hemorragique. II est devenu habituel 
de traiter une LAP avec TATRA associe a la 
chimiotherapie et de suivre, apres le succes de 
Tinduction de la remission, avec ATRA en cure 
d'entretien. Comme dans d'autres formes de 
LAM, la phase d'induction de remission est 
necessaire pour une survie a long terme. 

Pronostic. Une remission complete sera obtenue 
chez environ trois-quarts des patients de moins 
de 60ans, l'echec etant du a la resistance de la 
leucemie ou a la mort par infection ou, plus 
rarement, par hemorragie. Environ 50 % des 
patients ayant beneficie dune remission com¬ 
plete seront gueris (soit environ 30 % de Ten- 
semble des patients). Le traitement d'une 
recidive est entrepris sur une base individuelle; 
le pronostic global est tres defavorable; toute- 
fois, dans quelques cas, une seconde remission 
peut etre obtenue. Sans transplantation alloge- 
nique, une longue survie a la suite d'une recidive 
est rare. 

Leucemie aigue lymphoblastique 

Les principes therapeutiques different par des 
details de ceux des LAM. L'induction de la 
remission est entreprise avec une chimiotherapie 
d'association, incluant la vincristine, la dexame- 
thasone, Tasparaginase et la daunorubicine. Les 
details de consolidation seront determines par le 
risque anticipe d'echec, mais cette phase thera- 
peutique est generalement fondee sur une 
chimiotherapie intensive suivie d'un traitement 
d'entretien pendant 2 ans pour reduire le risque 
de recurrence. La LAL a une propension a impli- 
quer le SNC; c'est pourquoi le traitement inclut 
egalement des medicaments prophylactiques 
intrathecaux, le methotrexate ou la cytarabine 
(cytosine arabinoside). L'irradiation cranienne 
est appliquee aux personnes a risque tres eleve 
ou aux patients symptomatiques. 

Le pronostic de la LAL chez les enfants est 
excellent; pratiquement tous atteignent une 
remission complete, et 80 % sont en vie et sans 
maladie apres 5 ans. Les resultats chez les adultes 
ne sont pas aussi favorables; le pronostic s'aggrave 
avec l'age. Globalement, environ 70 a 80 % par- 
viennent a une remission complete, mais environ 
30 % seulement guerissent. 


Leucemie myeloide chronique 


Caracteristiques cliniques 


Une LMC survient le plus souvent a un age mur 
et se caracterise par la presence du chromosome 
de Philadelphie (Ph). Le debut est insidieux, 
avec fievre, perte de poids, sueurs et des symp- 
tomes d'anemie. Une splenomegalie massive est 
caracteristique. 

Non traitee, cette phase chronique dure 3 a 4 ans, 
puis est souvent suivie par une transformation 
blastique avec developpement d'une leucemie 
aigue (generalement myeloide aigue) suivie, fre- 
quemment, d'une mort rapide. Plus rarement, la 
LMC se transforme en une myelofibrose qui peut 
entrainer la mort par insuffisance medullaire. 

Examens 
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• L'hemogramme revele habituellement une ane- 
mie et un nombre de globules blancs eleve (sou¬ 
vent > 100 x 10 9 /1). Le nombre de plaquettes peut 
etre faible, normal ou eleve. 

• Le myelogramme montre une moelle hypercel- 
lulaire avec une augmentation des progeniteurs 
myeloi'des. La cytogenetique et la RT-PCR 
(reverse transcriptase polymerase chain reaction) 
mettent en evidence le chromosome Ph et l'on- 
cogene BCR-ABL. 


Soins 

L'imatinib, un inhibiteur de tyrosine kinase, qui 
bloque specifiquement Taction enzymatique de 
la proteine de fusion BCR-ABL, est le traitement 
en premiere ligne pour la phase chronique. 
L'imatinib induit une reponse hematologique 
complete chez plus de 95 % des patients, et 70 a 
80 % d'entre eux n'ont plus de transcrits de BCR- 
ABL detectables dans le sang; ce medicament 
assure une survie sans rechute et qui semble 
globalement meilleure que celle obtenue par 
d'autres traitements. L'imatinib peut etre pour- 
suivi indefiniment. 

En cas de phase aigue (transformation blastique), 
la plupart des patients ne repondent que brieve- 
ment a l'imatinib; dans Tespoir de parvenir a une 
deuxieme phase chronique, on recourt alors a 
une autre chimiotherapie semblable a celle de la 
leucemie aigue. 
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Leucemie lymphoide chronique 

La LLC est une maladie incurable des personnes 
agees, caracterisee par une proliferation incon- 
trolee et l'accumulation de lymphocytes B matures 
(bien que des LLC a cellules T puissent egalement 
survenir). 

Caracteristiques cliniques 

La LLC suit generalement un cours indolent. Le 
debut est generalement asymptomatique, la seule 
anomalie n'etant souvent qu'une lymphocytose. 
Les symptomes sont une consequence de l'insuffi- 
sance medullaire : anemie, infections et saigne- 
ments. Une hemolyse auto-immune contribue a 
l'anemie. Certains patients restant asymptoma- 
tiques, le diagnostic peut etre pose a l'occasion 
d'un hemogramme effectue pour une raison dif- 
ferente. Le tableau clinique peut comporter des 
adenopathies et, dans la maladie avancee, une 
hepatosplenomegalie. 

Examens 

• L'hemogramme montre un nombre eleve de glo¬ 
bules blancs avec lymphocytose (>5 x 1071), even- 
tuellement une anemie et une thrombopenie. 

• Le frottis sanguin montre des petits lymphocytes 
matures, dont certains ont une forme alteree; 
cette deformation est un artefact lie a la fragilite 
des cellules qui ne resistentpas al'etalement. 

• La moelle osseuse, comme le sang, est en gene¬ 
ral fortement infiltree par des lymphocytes. 

• Une immunophenotypage est indispensable 
afin d'exclure une lymphocytose reactive et 
d'autres tumeurs lymphoides. 

• La cytogenetique, en identifiant la mutation 
specifique, peut etre utile pour 1'evaluation du 
pronostic. 

Soins 

La decision de traiter depend du stade de la mala¬ 
die et, plus recemment, des marqueurs cytogene- 
tiques. A un stade precoce, on se limite a suivre 
revolution de la maladie, alors qu'a un stade 
avance un traitement est toujours et immediate- 
ment instaure. D'autres indications therapeu- 
tiques sont l'anemie, les infections recurrentes, 
l'inconfort splenique et la maladie progressive. 


Le chlorambucil oral, avec ou sans prednisolone, 
reduit le nombre de cellules sanguines, diminue la 
lymphadenopathie et la splenomegalie, et reussit a 
controler la maladie. La moelle osseuse revient 
rarement a la nor male. 

Un analogue purique, la fludarabine en combinai- 
son avec le cyclophosphamide et/ou le rituximab, a 
un impact plus important sur la moelle osseuse et 
peut induire une remission complete. L'alemtuzumab 
est utilise chez les patients chez lesquels la maladie 
n'a pas repondu a la fludarabine. 

Pronostic 

La survie mediane apres le diagnostic est tres 
variable et est etroitement correlee avec le stade de la 
maladie au moment du diagnostic et des resultats de 
la cytogenetique; par exemple chez les patients avec 
les deletions 17p ou llq (les sites de deux genes sup- 
presseurs de tumeur), le risque de ne pas repondre 
au traitement initial est eleve et leur etat peut se 
degrader rapidement. Chez d'autres patients, l'espe- 
rance de vie est quasi normale. 

Lymphomes 

Les lymphomes sont des transformations neopla- 
siques des lymphocytes B ou T, presents principa- 
lement dans les tissus lymphoides. Ils sont plus 
frequents que les leucemies et, pour des raisons 
encore inconnues, leur incidence augmente. Sur la 
base de l'apparence histologique, la maladie est 
classee en lymphome de Hodgkin et lymphome 
non hodgkinien (LNH). 

Lymphome de Hodgkin 

Le lymphome de Hodgkin touche principalement 
des jeunes adultes. Une infection anterieure par le 
virus d'Epstein-Barr (EBV) semble jouer un role 
dans la maladie de certains patients. 

Caracteristiques cliniques 

Une hypertrophie indolore des ganglions lympha- 
tiques (souvent les ganglions cervicaux) est la 
manifestation la plus commune. A la palpation, 
ceux-ci ont une consistance caoutchouteuse; une 
hepatosplenomegalie peut egalement etre pal¬ 
pable. Les symptomes systemiques sont : fievre, 
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sueurs nocturnes et perte de poids (> 10 % dans 
les 6mois precedents). (Ces manifestations sont 
appelees symptomes «B», car ils ont un interet 
pronostique et sont repris dans la stadification des 
lymphomes [NdT].) D'autres symptomes tels que 
prurit, fatigue, anorexie et douleur induite par 
l'alcool dans les ganglions hypertrophies peuvent 
egalement survenir. 

Examens 

• L'hemogramme peut etre normal ou montrer 
une anemie normochrome normocytaire. 

• La vitesse de sedimentation (VS) est generale- 
ment elevee et constitue un indicateur de l'acti- 
vite de la maladie. 

• La biochimie hepatique peut etre anormale, 
avec ou sans atteinte du foie. 

• Une augmentation de lactate deshydrogenase 
(LDH) dans le serum est un marqueur pronos¬ 
tique defavorable. 

• La radiographie thoracique peut montrer un 
elargissement du mediastin du a l'hypertrophie 
des ganglions. 

• Le diagnostic repose sur la biopsie d'un ganglion 
lymphatique; l'examen histologique montre 
des cellules de Reed-Sternberg (lymphocytes B 
malins binuclees ou multinuclees) parmi une 
riche population benigne de petits lympho¬ 
cytes et d'histiocytes. 

• La stadification de la maladie est fondee sur la 
tomodensitometrie (TDM), qui peut montrer 
des ganglions intrathoraciques, abdominaux et 
pelviens. La tomographie par emission de posi- 
tons (TEP) est utilisee de plus en plus pour la 
stadification, 1'evaluation de la reponse au trai- 
tement et les choix therapeutiques. 

Diagnostic differential 

Le diagnostic differentiel porte sur tout autre 
cause de lymphadenopathie (tableau6.3). Des gan¬ 
glions lymphatiques restant hypertrophies doivent 
toujours etre excises pour examen histologique et 
microbiologique a des fins diagnostiques. 

Soins 

Le traitement peut avoir un but curatif. Le choix 
du traitement depend: 

• du stade (tableau6.4) ; 


Tableau 6.3. Diagnostic differentiel 
des adenopathies 


Localisees 

Generalises 

Infection locale 

- Infection 
pyogenique, par 
exemple amygdalite 

-Tuberculose 

Infection 

-Virus d'Epstein-Barr 

- Cytomegalovirus 

- Toxoplasma spp. 

-Tuberculose 

- Infection par le VIH 

Lymphome 

Lymphome 

Carcinome 

secondaire 

Leucemie 


Maladie systemique 

- Lupus erythemateux dissemine 

- Sarcoidose 

- Polyarthrite rhumatoi'de 


Reaction medicamenteuse, par 
exemple phenytoine 


VIH : virus de I'immunodeficience humaine. 


Tableau 6.4. Stadification du lymphome 
de Hodgkin 


Stade 

Definition 

1 

Atteinte d'une seule aire ganglionnaire ou 
d'un seul organe ou site extralymphatique 

II 

Atteinte de deux ou plusieurs aires 
ganglionnaires du meme cote du diaphragme, 
ou atteinte localisee d'un organe, ou d'un site 
extralymphatique et d'au moins une aire 
ganglionnaire du meme cote du diaphragme 

III 

Atteinte d'aires ganglionnaires des deux cotes 
du diaphragme, qui peut egalement etre 
accompagnee par une atteinte de la rate (INS) 
ou par une atteinte localisee d'un organe, ou 
site extralymphatique (IIIE), ou les deux (IIISE) 

IV 

Atteinte diffuse ou disseminee d'un ou de 
plusieurs organes ou tissus 
extralymphatiques, avec ou sans atteinte 
ganglionnaire associee 


Chaque stade peut aussi etre classe A (pas de symptomes « B ») 
ou B (avec symptomes «B»), X (maladie massive) ou E (atteinte 
d'un seul site extraganglionnaire contigu ou proche de I'aire 
ganglionnaire connue). 
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• des sites impliques; 

• de la masse des ganglions envahis; 

• des symptomesB. 

La maladie a un stade «precoce» (stadelA, IIA, 
sans ganglions massifs) est traitee par une chimio¬ 
therapie de courte duree; elle est dite ABVD 
(pour antracycline [doxorubicine], Meomycine, 
vinblastine, dacarbazine) et est suivie d'une irra¬ 
diation des sites concernes. 

La maladie avancee (tous les autres stades) est 
traitee avec une chimiotherapie combinee 
cyclique (8 cycles dABVD) avec irradiation des 
adenopathies massives. La TEP permet de suivre 
l'activite de la maladie apres traitement et de dis- 
tinguer la tumeur active (TEP positive) d'une 
necrose ou fibrose (TEP negative) dans les masses 
residuelles. L'irradiation, avec ses complications, 
peut etre omise lorsque les masses sont TEP nega¬ 
tives apres chimiotherapie. 

Le pronostic est lie au stade de la maladie au moment 
du diagnostic, avec un taux de survie a 5 ans de plus 
de 90 % au stade I, diminuant a 60 % au stade IV. 
Les symptomesB sont de mauvais pronostic. 

Lymphome non hodgkinien 

Ce sont des tumeurs malignes du systeme lym- 
pho'ide classees separement du lymphome de 
Hodgkin. La plupart (70 %) derivent des lympho¬ 
cytes B et 30 % des T. II s'agit d'une expansion 
lymphocytaire, clonale et maligne, qui survient a 
differents stades de differenciation. En general, les 
neoplasmes des lymphocytes matures qui ne se 
divisent pas sont peu agressifs, alors que ceux des 
cellules qui proliferent (par exemple lympho- 
blastes, immunoblastes) le sont beaucoup plus. 
Cette repartition est d'application pour chaque 
type de lymphome, qu'il touche les cellules B, T ou 
NK ( natural killer) ; par exemple, on distingue un 
lymphome a precurseursB. La classification se 
poursuit alors sur la base des resultats de la cyto- 
genetique et de l'immunophenotypage. L'etiologie 
est inconnue dans la plupart des cas, mais cer¬ 
tains sont associes a une infection specifique; par 
exemple Helicobacter pylori serait implique dans 
le lymphome du tissu lymphoide associe aux 
muqueuses (MALT, mucosa-associated lymphoid 
tissue). 


Caracteristiques cliniques 

Rare avant Page de 40 ans, un lymphome se mani- 
feste par l'elargissement indolore de ganglions 
lymphatiques peripheriques. Comme dans le lym¬ 
phome de Hodgkin, des symptomes systemiques 
peuvent survenir. L'implication extraganglion- 
naire est plus frequente que dans le lymphome de 
Hodgkin et presque n'importe quel organe du 
corps peut etre implique. L'infiltration medullaire 
conduit a l'anemie, a des infections recurrentes et 
a des saignements. Le mycosis fongoide et le syn¬ 
drome de Sezary sont les manifestations d'un 
lymphome T infiltrant la peau. 

Examens 

• L'hemogramme peut montrer une anemie. Un 
nombre eleve de globules blancs ou une throm- 
bopenie suggere l'implication de la moelle 
osseuse. La VS peut etre acceleree. 

• La biochimie hepatique peut etre anormale si le 
foie est implique. 

• Les taux de lactate deshydrogenase serique 
et de (3 2 -microglobuline sont des marqueurs 
pronostiques. 

• L'imagerie (radiographie thoracique, TDM, 
TEP et scintigraphie au gallium) contribue a la 
stadification. 

• Une aspiration de moelle osseuse et une biopsie 
au trepan confirmeront l'implication medullaire. 

• Une biopsie ganglionnaire est necessaire pour 
un diagnostic definitif et l'identification du 
sous-type. 

Soins 

Le traitement depend du type de lymphome et de 
sa gravite, exprimee selon la stadification utilisee 
pour la maladie de Hodgkin. Le lymphome diffus a 
grandes cellulesB est le plus frequent; le traitement 
de premiere ligne consiste en une combinaison 
cyclique de chimio- et d'immunotherapie : cyclo¬ 
phosphamide, hydroxydaunorubicine, vincristine 
(Oncovin®), prednisolone et rituximab (cette cure 
est designee par le sigle CHOP + R), avec irradia¬ 
tion en cas d'adenopathie massive. Quand la mala¬ 
die est diagnostiquee a un stade precoce, ce 
traitement guerit 60 a 70 % des patients. 
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• Le lymphome gastrique primitifest souvent associe 
a l'infection a H. pylori. Le traitement eradicateur 
de l'infection (voir chap. 3) suffit generalement, a 
condition qu'il n'existe aucun signe de la maladie 
en dehors de l'estomac. II doit etre suivi etroite- 
ment par des controles endoscopiques. 

• Le lymphome de Burkitt se developpe surtout chez 
les enfants africains, et est associe a l'EBV. Des 
tumeurs maxillaires sont frequentes, habituelle- 
ment avec une implication gastro-intestinale. Le 
traitement consiste en une chimiotherapie com- 
binee cyclique. 


Paraproteinemies 

Myelome multiple 

Le myelome multiple est un cancer des plasmo- 
cytes presents dans la moelle osseuse; il repre¬ 
sente 1 % de toutes les maladies malignes. La 
proliferation clonale de ces cellules s'accompagne 
en general dune production d'immunoglobulines 
monoclonales (paraproteines), qui dans la plupart 
des cas sont des IgG ou IgA. La paraproteinemie 
peut etre associee a l'excretion de chaines legeres 
dans l'urine (proteine de Bence Jones); elles sont 
soit kappa soit lambda; parfois, on trouve des 
chaines legeres sans paraproteinemie. 

Caracteristiques cliniques 

L'age ou il se manifeste le plus souvent est 60ans. 
Void son tableau clinique. 

• Destruction osseuse - l'augmentation de l'osteo- 
clasie provoque des douleurs osseuses (surtout 
des dorsalgies), des lesions osteolytiques, des 
fractures pathologiques, une compression de la 
moelle epiniere et une hypercalcemie. 

• Infiltration de la moelle osseuse par des plasmo- 
cytes - cela entraine une anemie, des infections 
et des saignements. 

• Lesions renales aigues - celles-ci ont des causes 
multiples: depot de chaines legeres dans les tubules, 
hypercalcemie, hyperuricemie et depots renaux de 
substance amyloi'de. 

Les paraproteines peuvent former des agregats dans 
le sang, ce qui accroit considerablement la viscosite, 
pouvant entrainer une vision floue, une gangrene et 


des saignements. Les infections sont dues aussi a 
une reduction des taux normaux d'immunoglobu¬ 
lines polyclonales (paresie immunitaire). 


Examens 


Le diagnostic repose sur au moins deux des trois 
observations suivantes: 


• paraproteinemie mise en evidence par immu- 
nofixation des proteines seriques ou proteine de 
Bence Jones dans les urines; 

• lesions osseuses lytiques en TDM ou IRM; 

• augmentation du nombre de plasmocytes dans 
la moelle osseuse obtenue par aspiration ou par 
biopsie au trepan. 

D'autres examens essentiels sont: 

• un hemogramme, qui peut montrer une ane¬ 
mie, une thrombopenie et une leucopenie; la VS 
est presque toujours acceleree; 

• la biochimie serique peut reveler des signes d'in- 
suffisance renale et une hypercalcemie; la phos¬ 
phatase alcaline est habituellement normale; 

• les taux seriques de la (3 2 -microglobuline et de 
l'albumine sont des marqueurs pronostiques. 
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Soins 

Avec des soins de soutien, la chimiotherapie et 
une autogreffe de cellules souches, la survie 
mediane est maintenant de 5 ans, meme de 10 ans 
chez certains patients. Les jeunes patients rece- 
vant une therapie plus intensive peuvent depasser 
ce delai. 

La therapie de soutien inclut la correction de 
l'anemie par l'erythropoietine ou des transfusions 
sanguines, une lutte efficace contre les infections 
et le traitement des douleurs osseuses par radio- 
therapie ou par de fortes doses de dexamethasone. 
Les lesions renales aigues (voir chap. 9) et l'hyper- 
calcemie (voir chap. 14) peuvent etre corrigees 
simplement par une hydratation adequate. 
Devolution de la maladie osseuse est reduite par 
des bisphosphonates, par exemple le zoledronate, 
qui inhibent l'osteoclasie. L'hyperviscosite est 
traitee par plasmapherese associee a un traite¬ 
ment systemique. 

Un traitement specifique implique une chimiothe¬ 
rapie combinant le melphalan (un agent alkylant), 
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la prednisolone et le thalidomide. Les patients plus 
jeunes (< 65 a 70 ans) sont traites par des doses ele- 
vees de melphalan et leurs cellules souches san¬ 
guines sont collectees et mises en reserve. En cas 
de rechute, on recourt au lenalidomide, un ana¬ 
logue du thalidomide, et au bortezomib, un inhi- 
biteur du proteasome. 

Gammapathie monoclonale 
de signification indeterminee 

Une paraproteine (souvent IgA), sans les manifesta¬ 
tions caracteristiques du myelome, peut etre detec- 
tee alelectrophoresedu serum, habituellementchez 
des patients ages. Les patients sont en general 
asymptomatiques et aucun traitement n'est neces- 
saire. Un suivi est recommande car 20 a 30 % vont 
developper un myelome multiple dans les 25 ans. 

Medecine palliative et controle 
des symptomes 

Par soins palliatifs, on entend la prise en charge 
multidisciplinaire de patients en phase terminale. 


II peut s'agir de patients atteints de cancer ou 
dune autre maladie chronique : une defaillance 
cardiaque, pulmonaire ou renale, une affection 
neurologique ou une infection par le VIH. Tous 
doivent beneficier de ces soins, dont l'objectif est 
d'assurer une qualite de vie aussi longtemps que 
possible. II faut soulager les souffrances, recourir 
aux services de soutien et impliquer les patients et 
leur famille, notamment dans les decisions 
concernant la fin de vie. 

Traitement de la douleur 

Pour reussir a soulager la douleur, il faut tenir 
compte des caracteristiques des patients : leur 
humeur, leurs reactions anterieures aux analge- 
siques et leur crainte des opioides, sans oublier la 
cause de la douleur. Celle-ci peut etre controlee 
chez la plupart des patients par une approche 
graduelle. L'echelle analgesique de l'Organisa- 
tion mondiale de la sante (OMS) guide le choix 
de l'analgesie en fonction de la gravite des dou- 
leurs (fig. 6.1). La morphine est l'opiace le plus 
couramment utilise mais, si possible, elle ne 
devrait etre administree regulierement que par 
la bouche. 



Figure 6.1. Afin que la douleur soit traitee le plus efficacement possible, I'Organisation mondiale 
de la sante (OMS) a propose une echelle analgesique a trois niveaux. II est recommande 
de choisir le medicament dont I'effet maximal est adapte a I'intensite de la douleur. Si celle-ci 
est severe et resiste a l'analgesie, il faut alors passer au palier superieur. 

AINS : anti-inflammatoire non steroi'dien. 
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• Adapter la dose de morphine necessite d'utiliser 
une preparation qui assure une liberation rapide 
mais prolongee, par exemple 5 a 10 mg sous 
forme d'elixir ou de comprime toutes les 
4heures, selon le poids, la fonction renale et 
l'utilisation d'autres opioides plus faibles. Des 
doses supplementaires sont justifies en cas de 
paroxysme douloureux aussi souvent que neces- 
saire. Les besoins quotidiens peuvent etre eva- 
lues apres 24heures et la dose habituelle ajustee. 

• Le soulagement de la douleur peut etre main- 
tenu par un systeme de liberation controlee de la 
morphine. Apres le choix de la dose adequate, 
on peut passer a une preparation a liberation 
controlee, par exemple 20 mg d'elixir toutes les 
4heures = 60mg dune preparation prise deux 
fois par jour, ou 120 mg dune preparation prise 
une fois par jour. Les effets secondaires de la 
morphine sont des nausees et vomissements 
(voir ci-dessous), de la constipation (lactulose 
ou sene devrait etre prescrit), de la confusion, de 
la somnolence et des cauchemars. 

Comme la douleur peut etre due a differentes 
causes physiques, un analgesique adjuvant peut 
etre necessaire en plus, ou au lieu, des traitements 
medicamenteux traditionnels: 

• les analgesiques adjuvants comprennent les 
agents anti-inflammatoires non steroidiens 
(douleur, voir chap. 7) et les bisphospho- 
nates (voir chap. 7) utilises en plus des opia- 
ces en cas de douleur osseuse; 

• les antidepresseurs tricycliques (par exemple 
l'amitriptyline, 10 a 75 mg par jour) et des antie- 
pileptiques (par exemple la gabapentine, 600 a 
2 400 mg par jour ou 150 mg de pregabaline 
pouvant atteindre 600 mg par jour) contre les 
douleurs neuropathiques; 

• les corticoides, par exemple la dexamethasone 
(voir chap. 14), contre les cephalees liees a la 
pression intracranienne ou contre la douleur 
due a la distension de la capsule hepatique. 

Traitement des nausees 
et vomissements 

Les nausees et vomissements sont des symptomes 
frequents et le succes du traitement passe par 
l'identification de la cause et de la voie nerveuse 
activee par le declencheur: 


• la zone chemoreceptrice dans le plancher du 
quatrieme ventricule, ou les recepteurs de dopa¬ 
mine et les recepteurs de type 3 de la serotonine 
(5-HT3) sont stimules par des medicaments et 
des metabolites; 


• le centre du vomissement dans le tronc cerebral 
ou les recepteurs de type 1 de l'histamine, les 
recepteurs de l'acetylcholine et les recepteurs 
5-HT2 re^oivent des signaux sensoriels prove- 
nant de centres superieurs, de recepteurs d'eti- 
rements des visceres et des sereuses et du 
VlIPnerf cranien; 

• des signaux afferents qui partent des recepteurs 
decrement de la capsule du foie, du peritoine et 
de l'intestin et qui parviennent au centre des 
vomissements. 

Les nausees et vomissements dus aux chimiothe- 
rapies ou aux opioides sont traites par l'haloperi- 
dol (1,5 a 3 mg par jour) ou le metoclopramide 
(10 a 20 mg trois fois par jour par voie orale ou 
sous-cutanee); tous deux bloquent les recepteurs 
dopaminergiques de type 2. Lorsque le risque de 
nausees et de vomissements est eleve, un antago- 
niste particulier du 5-HT3 (par exemple l'ondan- 
setron, 8 mg par voie orale ou par injection IV 
lente) est recommande. Les vomissements dus a la 
distension gastrique sont traites par le metoclo¬ 
pramide, mais les vomissements dus a une obs¬ 
truction complete du colon sont soulages plus 
efficacement par des mesures physiques d'allege- 
ment de l'obstruction (par exemple en cas des¬ 
truction du gros intestin, l'insertion dune 
endoprothese ou une colostomie de derivation) et, 
en fin de vie, par un antispasmodique, par 
exemple du bromhydrate d'hyoscine. 
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Soins au patient mourant 

Le patient mourant necessite des soins appropries 
dans les dernieres heures ou les derniers jours qui lui 
restent a vivre. Le Liverpool Care Pathway for the 
Dying Patient (LCP) fournit un cadre pour la presta¬ 
tion de soins appropries aux patients mourants et 
pour l'encadrement de leurs proches au cours des 2 a 
3 derniers jours de vie. L'objectif est d'assurer le 
confort physique, psychologique et spirituel aux 
patients et a leurs proches, par une approche multi- 
disciplinaire. Le LCP fournit des conseils sur les dif- 
ferents aspects des soins necessaires, y compris des 
mesures de confort, des prescriptions anticipatives 
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et l'arret des interventions inutiles comme le preleve- 
ment de sang pour des examens dont les resultats ne 
feront pas changer les soins. Un element capital du 
LCP est le controle des symptomes comme la dou- 
leur, l'agitation, les nausees, les vomissements, l'es- 
soufflement et les secretions respiratoires. 


En France, un service telephonique (0 811020 300) 
fournit des informations au grand public et aux 
professionnels sur les questions relatives a la fin 
de vie. II offre une aide pratique, psychologique, 
sociale et juridique. (NdT) 
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Rhumatologie 


Chapitre 


Les troubles musculosquelettiques sont frequents 
et habituellement de courte duree et de guerison 
spontanee. En soins primaires, ils font l'objet 
d'environ une consultation sur cinq. Le diagnos¬ 
tic et le traitement precoces des affections rhuma- 
tismales contribuent a reduire l'incidence des 
douleurs chroniques dans les affections non 
inflammatoires et permettent, en cas d'arthrite 
inflammatoire, une orientation precoce vers des 
soins specialises ou un meilleur controle des 
symptomes et la prevention des dommages arti- 
culaires a long terme seront assures. La douleur, la 
raideur et l'enflure sont les symptomes les plus 
communs de la maladie articulaire; ils peuvent 
etre limites a une seule articulation ou en affecter 
plusieurs. 


Articulation normale 

On distingue trois types d'articulation : celles-ci 
sont fibreuses, fibrocartilagineuses ou synoviales. 
Les articulations fibreuses et fibrocartilagineuses 
comprennent les disques intervertebraux, les arti¬ 
culations sacro-iliaques, la symphyse pubienne et 
les articulations chondrocostales. Les articula¬ 
tions synoviales sont les articulations a rotules 
(par exemple la hanche) et les articulations a char- 
niere (interphalangiennes, par exemple). Dans les 
articulations synoviales, les surfaces articulaires 
cartilagineuses opposees se deplacent sur l'autre 
sans douleur, la stabilite est maintenue pendant 
l'utilisation et la charge est repartie sur toute la 
surface de l'articulation (fig. 7.1). 


Symptomes 

musculosquelettiques 


Une arthralgie decrit des douleurs articulaires 
alors que l'articulation semble normale a 
l'examen. 


Arthrite est le terme utilise lorsque les signes d'in- 
flammation (gonflement, deformation ou epan- 
chement) sont evidents. 

Chez un patient souffrant de douleur articulaire, 
il faut d'abord reperer, par l'anamnese et l'exa- 
men, les articulations touchees; leur distribution 
est-elle symetrique, axiale ou peripherique ? Les 
autres points a prendre en compte sont : la pre¬ 
sence de raideur matinale (> 30 minutes dans les 
arthropathies inflammatoires), les facteurs qui 
aggravent ou soulagent et les antecedents medi- 
caux et familiaux. Le tableau 7.1 enumere, sur la 
base de l'age et du sexe, les causes probables de 
douleurs articulaires. 

Une douleur dans une seule articulation ou 
autour d'elle peut provenir de celle-ci (lesion 
articulaire) ou de structures qui l'entourent 
(lesion periarticulaire). Une enthesite, une bur- 
site et une tendinite sont des inflammations qui 
touchent respectivement un site d'insertion 
ligamentaire, une bourse sereuse ou un tendon; 
elles suscitent une douleur periarticulaire. La 
douleur provenant de l'articulation peut etre la 
consequence d'un trouble mecanique (par 
exemple un menisque dechire) ou d'une maladie 
inflammatoire. 


Les causes d'une monoarthrite d'une grosse arti¬ 
culation comprennent l'arthrose, la goutte, la 
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Muscle 


Cavite 

synoviale 

Bourse 



Capsule 
articulaire et 
membrane synoviale 

Tendon 
Enthese 


Enthese 

Os Capsule articulaire 

epiphysaire - connectee au perioste 

et bordee par la synoviale 

]—Cartilage .... 

articulaire Llt l ultle synovial 

-fluide visqueux qui 
lubrifie I’articulation; il 
Ligament e$t secrete par les cellules 

synoviales dans la cavite 
synoviale 

Enthese 


Cartilage articulaire (cartilage hyalin) - compose d’eau, de collagene de type II et de 
proteoglycanes; cree une structure hautement compressible qui agit comme un 
amortisseur de choc et repartit les charges sur la surface articulaire 
Enthese - point d’insertion osseuse des ligaments et des tendons (les deux stabilisent 
les articulations) 

Os epiphysaire - jouxte I’articulation et differe structurellement de la metaphyse. 


Figure 7.1. Anatomie et physiologie d'une articulation synoviale normale. 


Tableau 7.1. Diagnostic differentiel des arthrites polyarticulaires chez I'adulte 


Age 

Predominante 
chez les hommes 


Predominante 
chez les femmes 

Jeune 

Arthrite reactive 


Lupus erythemateux 
dissemine 


Spondylarthrite 

ankylosante 


Polyarthrite rhumatoide 




Syndrome de Sjogren 



Arthropathie psoriasique 




Arthropathie enteropathique 


Age moyen 

Goutte 

Arthrose 

Polyarthrite rhumatoide 

Age 


Arthrose 




Polymyalgia rheumatica 




Pseudogoutte 



Tout age : maladie de Lyme, endocardite, hepatite B aigue, infection par le virus de I'immunodeficience humaine, parvovirus. 
Arthropathiespeu frequentes: cancers (osteoarthropathie hypertrophique d'origine pulmonaire), rhumatisme articulaire aigu, purpura 
rhumatoi'de, syndrome de Behget. 


pseudogoutte, un traumatisme, une arthrite sep- 
tique. Chez les jeunes adultes, une infection gono- 
coccique disseminee est une cause frequente de 
monoarthrite ou d'oligoarthrite aigue non trau- 
matique. Des causes moins frequentes sont la 
polyarthrite rhumatoi'de (PR), les spondylarthro- 
pathies, l'infection tuberculeuse et des hemarth- 


roses (par exemple dans l'hemophilie ou sous 
warfarine). Une monoarthrite aigue requiert des 
investigations et un traitement d'urgence (voir 
encadre 7.1). L'examen principal est Inspiration du 
liquide synovial avec coloration de Gram, culture 
bacterienne et analyse des cristaux dans la goutte 
et la pseudogoutte. 
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Examens 

Ponction articulaire (par guidage echogra- 
phique si necessaire) et analyse du liquide 
synovial : 

► Apparence et comptage des globules 
blancs (GB) 

-Liquide normal - couleur paille, contient 
< 3000 GB/mm 3 

-Liquide inflammatoire - trouble, contient 

► 3000 GB/mm 3 

-Liquide septique - opaque, contient 
jusqu'a 75000 GB/mm 3 , principalement des 
neutrophiles 

► Coloration de Gram (mais peut etre nega¬ 
tive en cas d'infection bacterienne) et 
culture 

► Microscopie en lumiere polarisee pour 
les cristaux (dans la goutte et la pseudo- 
goutte) 

Sang : hemogramme complet, vitesse de 
sedimentation, proteineC reactive, hemo- 
cultures 

Les radiographies de /' articulation affectee 
ne sont d'aucune valeur dans le diagnostic, 
car habituellement normales au depart. Un 
descellement ou une perte osseuse autour 
d'un implant prothetique precedemment 
bien fixe suggere une infection 
Prelevement dans I'uretre, le col uterin 
et I'anus en cas d'infection gonococcique 
suspecte 

Traitement dune arthrite bacterienne 
aigue non gonococcique 

► Traitement initial en attente des sensibili- 
tes : flucloxacilline 1 a 2 g IV toutes les 
6 heures (erythromycine ou clindamycine, si 
allergie a la penicilline) et acide fusidique 
oral, 500 mg toutes les 8 heures. Ajouter la 
gentamicine chez les patients immunode- 
primes pour couvrir les bacteries a Gram 
negatif. Modifier le traitement en fonction 
des resultats de la culture et de la sensibi- 
lite; poursuivre avec deux antibiotiques 
pendant 6 semaines (2 semaines initiales, 
par voie intraveineuse) et un seul antibio- 
tique pendant encore 6 semaines 

► Drainage articulaire adequat : par aspira¬ 
tion a I'aiguille, arthroscopie ou drainage 
chirurgical. Toujours adresser le patient a un 
chirurgien orthopediste en cas d'infection 
d'une prothese 

► Immobiliser I'articulation au cours de la 
phase aigue, mobiliser tot pour eviter les 
contractures 

► AINS pour soulager la douleur 


Examens courants en cas 
de maladie musculosquelettique 

Tests sanguins 

Simples tests sanguins 

En cas d'arthrite inflammatoire et auto-immune, 
ces tests montreront en general une reaction de 
phase aigue non specifique. Une anemie normo- 
cytaire et normochrome est commune; elle peut 
etre hypochrome et microcytaire a la suite d'une 
carence en fer, ayant pour cause une hemorragie 
digestive liee a la prise d'un anti-inflammatoire 
non steroidien (AINS). La vitesse de sedimenta¬ 
tion (VS) et la proteineC reactive (CRP) sont les 
marqueurs de la reaction de phase aigue les plus 
largement utilises et servent frequemment au 
suivi de l'activite de la maladie. Une phosphatase 
alcaline elevee peut indiquer une maladie 
osseuse. 

Autoanticorps 

Les autoanticorps peuvent etre non specifiques et 
trouves chez des individus normaux (voir « Facteur 
rhumatoide» plus loin et tableau 7.9). Un titre eleve 
(> 1 : 160) augmente leur specificite et ils contri- 
buent au diagnostic en cas de signes cliniques evo- 
cateurs de maladie auto-immune. Ils peuvent 
parfois etre utilises pour le suivi des maladies et 
fournir des donnees pronostiques; par exemple, 
une PR seropositive est associee a une maladie arti¬ 
culaire erosive et a plus de manifestations extra- 
articulaires qu'une PR seronegative. Dans cette 
affection, outre le facteur rhumatoide, la serologie 
comporte le dosage d'anticorps qui reagissent avec 
un peptide cyclique citrulline (anti-PCC). 

Imagerie 

• Radiographies. Elies peuvent montrer des frac¬ 
tures, des deformations, un gonflement des tissus 
mous, une diminution de la densite osseuse, des 
zones osteolytiques et osteosclerotiques sugges- 
tives de metastases, des erosions, un pincement 
articulaires et la formation d'os nouveau. Les 
radiographies peuvent etre normales au debut 
des arthrites inflammatoires, mais elles sont uti- 
lisees plus tard comme bases de comparaison. 
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• Scintigraphie osseuse (scintigraphie osseuse 
isotopique). Le traceur est le diphosphonate 
marque au technetium 99, qui, apres injec¬ 
tion intraveineuse, se localise aux sites de 
remodelage osseux accru et de circulation 
sanguine. Les «points chauds» ne sont pas 
specifiques et sont observes dans l'osteomye- 
lite, l'arthrite septique, apres une chirurgie ou 
un traumatisme, une tumeur maligne et dans 
la maladie de Paget. Elle est plus utile 
lorsqu'elle est associee a d'autres techniques 
d'imagerie anatomique. 

• Echographie. Elle est utile pour l'examen des tis- 
sus mous et des alterations periarticulaires, 
telles qu'un epanchement de la hanche, un kyste 
de Baker et des tendons enflammes ou endom- 
mages. Elle sert parfois a 1'evaluation de la den- 
site osseuse (au niveau du talon) comme precede 
de depistage prealable au DXA (dual-emission 
X-ray absorptiometry). 

• IRM. Elle est particulierement utile en cas de 
maladies articulaires et vertebrales. Elle n'est 
pas indiquee chez les patients se plaignant de 
lombalgies mecaniques non compliquees. 

• DXA. Cette technique mesure la densite mine- 
rale osseuse (DMO) pour le diagnostic et le suivi 
de l'osteoporose (abordee plus loin). 

• Arthroscopie. Elle permet dune part la visuali¬ 
sation de l'interieur dune articulation, en parti¬ 
cular du genou ou de l'epaule, et d'autre part le 
prelevement de biopsies. Elle peut aussi conve- 
nir pour certains actes chirurgicaux, par 
exemple reparer ou resequer des menisques 
dechires ou eliminer des corps flottants. 

Analyse du liquide synovial 

Une aiguille est inseree dans une articulation 
pour trois raisons principales : aspirer du liquide 
synovial pour le diagnostic ou pour soulager la 
pression; injecter un corticoide ou un analgesique 
local. Les indications les plus courantes pour Ins¬ 
piration sont la recherche dune infection dans 
une seule articulation enflammee et la confirma¬ 
tion de la goutte et de la pseudogoutte par examen 
a la lumiere polarisee. L'examen du liquide syno¬ 
vial doit porter sur la couleur, la viscosite, le 
nombre et la nature des cellules, les taux de glu¬ 
cose et de proteines; il sera mis eventuellement en 
culture. 


Examens en cas de maladie 
musculaire suspecte 

Voir p. 522. 

Troubles musculosquelettiques 
regionaux courants 

Une arthrite inflammatoire ou l'arthrose pro- 
voque des douleurs dans une ou plusieurs articu¬ 
lations. Cette section decrit les troubles regionaux 
specifiques. Le diagnostic de la plupart de ces 
affections est habituellement clinique, et le traite- 
ment initial consiste en analgesiques, par exemple 
paracetamol et AINS. La physiotherapie et des 
injections locales d'un corticoide sont utilisees 
dans certains cas. 

Une douleur dans la nuque et les epaules est sou- 
vent due a un spasme musculaire. La douleur, 
unilaterale ou bilaterale, peut irradier vers le haut 
et l'occiput; elle est frequemment associee a des 
cephalees de tension. Une compression des 
racines nerveuses par une hernie discale cervicale 
ou des osteophytes spondylotiques provoque une 
douleur cervicale unilaterale irradiant vers les 
regions interscapulaires et vers l'epaule (voir ci- 
dessous). Elle est associee a des picotements et des 
signes neurologiques dans les bras. Une douleur 
cervicale peut egalement etre causee par une PR, 
une spondylarthrite ankylosante ou une fibre- 
myalgie (douleurs musculaires chroniques repan- 
dues chez les jeunes femmes, souvent sans cause 
sous-jacente; associees a des facteurs psycholo- 
giques chez certains patients). La pseudopoly- 
arthrite rhizomelique provoque des douleurs et 
des raideurs dans la ceinture scapulaire. 

Une blessure ou une inflammation de la coiffe des 
rotateurs est l'une des causes les plus courantes de 
douleur a. l'epaule. Les muscles de la coiffe des 
rotateurs (sus-epineux, sous-epineux, sous- 
scapulaire, petit rend) sont positionnes autour de 
l'articulation de l'epaule; ils stabilisent l'articula- 
tion et aident au mouvement. Les tendons muscu¬ 
laires se rejoignent pour former le tendon de la 
coiffe, qui s'insere sur l'humerus. La tendinite et 
le syndrome d ’impingement (ou de retrecisse- 
ment) de la coiffe des rotateurs causent des dou¬ 
leurs scapulaires lors de l'abduction du bras entre 
70 et 120°, alors que des dechirures de la coiffe 
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empechent le mouvement actif dans les premiers 
90°. Une capsulite adhesive (epaule «gelee») pro- 
voque de fortes douleurs scapulaires lors de tous 
les mouvements. Une echographie est le meilleur 
examen pour differencier ces lesions. 

Une douleur au coude est due a une inflamma¬ 
tion au site d'insertion du tendon extenseur du 
poignet dans l'epicondyle lateral (coude du 
joueur de tennis ou tennis elbow) ou du tendon 
flechisseur du poignet sur l'epitrochlee (coude 
du golfeur). Le site est sensible et la douleur irra- 
die dans l'avant-bras lors de la contraction des 
muscles concernes. 

Affections de la hanche. Une fracture du col femo¬ 
ral (douleurs a la hanche, generalement apres une 
chute, jambe raccourcie et en rotation externe) ou 
une necrose avasculaire de la tete femorale (forte 
douleur a la hanche chez un patient a risque) 
seront suspectees souvent sur la base de l'anam- 
nese et de l'examen. Une douleur sur le trochanter 
qui s'amplifie a la montee d'escalier et a l'abduc- 
tion de la hanche peut etre causee par une bursite 
trochanterienne ou une dechirure du tendon du 
moyen fessier a son insertion sur le trochanter. 
L'IRM permet de differencier les deux. Une meral- 
gie paresthesique (compression du nerf cutane 
lateral de la cuisse) provoque un engourdissement 
et une sensibilite accrue a un toucher leger de la 
region anterolaterale de la cuisse. Elle guerit gene¬ 
ralement spontanement. 

Le genou est frequemment victime de blessures 
sportives qui endommagent les menisques ainsi 
que les ligaments croises, et provoquent des saigne- 
ments (hemarthrose). Le genou est egalement sou¬ 
vent implique dans les arthrites inflammatoires, 
l'arthrose et la pseudogoutte. Un epanchement 
provoque un gonflement, de la raideur et de la dou¬ 
leur avec, a l'examen, le «signe du bombement» et 
le «choc rotulien». Chez certains patients, l'epan- 
chement forme un kyste (kyste de Baker) dans 
le creux poplite. Celui-ci peut se rompre, et la fuite 
de liquide dans les tissus mous du creux poplite et 
de la partie superieure du mollet declenche une 
brusque et forte douleur avec gonflement et sensi¬ 
bilite au toucher. Cette rupture peut etre confon- 
due avec une thrombose veineuse profonde 
(TVP); l'echographie fournit le diagnostic. Les 
soins comprennent des analgesiques, le repos 
avec la jambe surelevee, l'aspiration et l'injec- 
tion de corticoides dans l'articulation. 


Mai de dos 

Douleur lombaire 

La douleur lombaire est un symptome commun 
dont la plupart des gens souffrent a un certain 
moment de leur vie. Seuls quelques patients ont 
une affection grave sous-jacente. Des douleurs 
dorsales d'origine mecanique sont frequentes 
chez les jeunes. Elies se manifestent soudaine- 
ment, sont souvent unilaterales, et peuvent etre 
soulagees par le repos. Les facettes articulaires, 
des ligaments ou des muscles spinaux peuvent 
etre en cause. L'anamnese, l'examen physique et 
quelques analyses simples suffiront souvent a 
identifier la minorite de patients chez qui les 
douleurs dorsales ont une autre origine 
(tableau 7.2). 

Le tableau 7.3 reprend les diverses causes de maux 
de dos en fonction de l'age. En effet, certaines 
etiologies sont plus frequentes dans des groupes 
d'age particuliers. 

Examens 

Dans de nombreux cas, une anamnese detaillee 
et un examen physique (tableau 7.2) suffiront au 
diagnostic. Les points principaux sont l'age, la 
vitesse d'apparition, la presence de symptomes 
moteurs ou sensoriels, l'implication de la vessie 
ou de l'intestin, la rigidite et l'effet de l'exercice. 
Les jeunes adultes ayant des antecedents evoca- 
teurs de douleurs dorsales mecaniques et sans 
signes physiques n'ont pas besoin d'examens 
complementaires. 

• L'hemogramme, la vitesse de sedimentation et 
la biochimie serique (calcium, phosphore, phos¬ 
phatases alcalines) ne sont requis que lorsque la 
douleur est susceptible d'etre due a une tumeur 
maligne, une infection ou une cause metabo- 
lique. L'antigene prostatique specifique doit etre 
dose si Ton suspecte une lesion secondaire a un 
cancer de la prostate. 

• Des radiographies de la colonne sont indiquees 
uniquement lorsque des signes et symptomes 
(tableau 7.3) suggerent qu'il existe des lesions 
graves sous-jacentes. 

• En cas d'infection ou de cancer, la scintigraphie 
osseuse (voir plus haut) montre une absorption 
accrue du marqueur. 
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Tableau 7.2. Causes de douleur lombaire 



Causes 

Antecedents et examen 

Mecanique 

Hernie du disque intervertebral 

Souvent debut soudain 


Arthrose 

La douleur augmente le soir 


Fractures 

La raideur matinale est absente 


Spondylolisthesis 

Stenose rachidienne 

L'exercice aggrave la douleur 

Inflammatoire 

Spondylarthrite ankylosante 

Debut progressif 


Infection (voir ci-dessous) 

La douleur s'intensifie le matin 

L'exercice soulage la douleur 

Causes graves 

Metastases 

Age < 20 ou > 50ans 


Myelome multiple 

Douleur constante sans 
soulagement 


Osteomyelite tuberculeuse 

Antecedents de TB, de VIH, 
de carcinome, usage de steroi'des 


Osteomyelite bacterienne 

Malaise general: fievre, 
amaigrissement 

Sensibilite osseuse localisee 


Stenose du canal rachidien et atteinte des 

Signes bilateraux 


racines 

dans les jambes 

Troubles neurologiques impliquant 
plus d'une racine 

Troubles vesicaux, intestinaux 
et sexuels 

Autres 

Osteomalacie, maladie de Paget, irradiation d'une douleur provenant d'une 
maladie abdominale ou pelvienne 


Le texte en rouge indique les signes d'alerte chez un patient se plaignant de douleur lombaire. L'apparition d'une douleur thoracique est 
aussi un signe d'alerte. 


Tableau 7.3. Lombalgie - troubles les plus frequents en cause en fonction de I'age 


15-30 ans 

30-50 ans 

50 ans et plus 

Mecanique 

Mecanique 

Maladie articulaire degenerative 

Hernie des disques intervertebraux 

Hernie des disques intervertebraux 

Osteoporose 

Maladie de Paget 

Spondylarthrite ankylosante 

Maladie articulaire degenerative 

Cancer 

Spondylolisthesis 

Cancer 

Myelome 


Fractures (tous ages) 



Lesions infectieuses (tous ages) 
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• L'IRM est indiquee en cas de symptomes et 
signes neurologiques. Elle est utile pour la 
detection des lesions des disques et de la moelle 
epiniere. La tomodensitometrie (TDM) convient 
mieux pour la pathologie osseuse. 

Soins 

Le traitement depend de la cause. Les douleurs 
dorsales mecaniques sont traitees par des analge- 
siques, un repos de courte duree et la physiothe- 
rapie. Les patients doivent rester actifs dans les 
limites imposees par la douleur. Des programmes 
d'exercices peuvent reduire les recidives. 

Maladie du disque 
intervertebral 

Discopathie aigue 

Un prolapsus du disque intervertebral provoque 
de violents maux de dos (lumbago), avec ou sans 
irradiation de la douleur dans les regions inner- 
vees par le nerf sciatique (sciatalgie). C'est une 
maladie de jeunes (20 a 40 ans), car le disque dege- 
nere avec l'age et n'est plus assez souple pour faire 
hernie. Chez les patients ages, une sciatique est en 
general due a une compression de la racine ner- 
veuse par des osteophytes dans la region laterale 
du canal rachidien. 

Caracteristiques cliniques 

Un violent mal de dos est ressenti brusquement, 
souvent apres une activite physique intense. La 


douleur est souvent clairement liee a la position et 
aggravee par le mouvement. En position debout, 
un spasme musculaire provoque une inclinaison 
laterale. L'irradiation de la douleur et les manifes¬ 
tations cliniques dependent du disque en cause 
(tableau 7.4), les trois disques inferieurs etant les 
plus frequemment touches. 

Examens 

Les examens sont de peu d'utilite dans la maladie 
discale aigue et les radiographies sont souvent 
normales. L'IRM est generalement reservee aux 
patients chez lesquels une intervention chirurgi- 
cale est envisagee (voir plus loin). 

Soins 

Le traitement vise a soulager les symptomes et a 
peu d'effet sur la duree de la maladie. Durant la 
phase aigue, il consiste en repos au lit sur un 
matelas dur, analgesie et, parfois dans les formes 
graves, injection epidurale de cortico'ides. La 
chirurgie n'est envisagee que pour des troubles 
neurologiques serieux ou s'aggravant, avec par 
exemple la chute du pied ou des symptomes vesi- 
caux. La physiotherapie est utilisee dans la phase 
de recuperation, aide a corriger la posture et a res- 
taurer le mouvement. 

Discopathie chronique 

La douleur chronique au has du dos est liee a des 
alterations «degeneratives» des disques et des 
facettes articulaires des vertebres lombaires 


Tableau 7.4. Syndromes de compression de racines nerveuses par hernie discale lombaire 


Lesion 

radiculaire 

Douleur 

Perte sensorielle 

Faiblesse motrice 

Perte de 
reflexe 

Autres signes 

SI 

A partir de la fesse 
vers I'arriere de la 
cuisse et de la jambe 
jusqu'au pied 

Plante du pied et 
face posterieure du 
mollet 

Flexion plantaire de la 
cheville et des orteils 

Reflexe 

achilleen 

Capacite 
reduite de lever 
la jambe en 
extension 

L5 

De la fesse a la face 
laterale de la jambe 
et jusqu'au dos du 
pied 

Dos du pied et 
region 

anterolaterale de la 
jambe 

Dorsiflexion du pied et 
des orteils 

Aucune 

Comme 

ci-dessus 

L4 

Face laterale de la 
cuisse jusqu'a la zone 
mediane du mollet 

Partie mediane du 
mollet et de la 
region tibiale 

Dorsiflexion et 
inversion de la 
cheville; extension du 
genou 

Reflexe 

rotulien 

Test 

d'etirement 
femoral positif 
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inferieures. La douleur est generalement de type 
mecanique (voir ci-dessus) et, en raison de son 
irradiation sciatique, elle peut etre ressentie dans 
les fesses et dans la region posterieure des cuisses. 
Habituellement, la douleur est de longue duree et 
les perspectives de guerison sont limitees. 
Cependant, des mesures utiles sont la prise 
d'AINS, la physiotherapie et la reduction de poids. 
La chirurgie peut etre envisagee lorsque la dou¬ 
leur provient d'un seul niveau identifiable et a 
resiste au traitement conservateur; une fusion 
vertebrale avec decompression des racines ner- 
veuses touchees peut procurer un soulagement. 

Troubles mecaniques 

Spondylolisthesis 

Le spondylolisthesis est un glissement en avant de 
la vertebre situee en dessous d'elle, survenant le 
plus souvent en L4-L5. II se produit en raison d'un 
defaut dans l'isthme de la vertebre, et peut etre 
congenital ou acquis (traumatisme par exemple). 
L'affection est associee a des douleurs mecaniques 
qui s'aggravent au cours de la journee. La douleur 
peut irradier vers l'une ou l'autre jambe et il peut y 
avoir etre des signes d'irritation des racines ner- 
veuses. Un leger spondylolisthesis, souvent associe 
a une maladie degenerative de la colonne lombaire, 
peut etre traite de fa<;on conservatrice simplement 
avec des analgesiques. Un spondylolisthesis impor¬ 
tant, provoquant des symptomes graves, doit etre 
traite par fusion vertebrale. 

Stenose du canal rachidien 

Un retrecissement de la partie inferieure du canal 
rachidien comprime la queue de cheval, ce qui 
entraine des douleurs dans le dos et les fesses, qui 
surviennent generalement apres une periode de 
marche et s'ameliorent avec le repos. C'est la rai¬ 
son pour laquelle on parle parfois de claudication 
spinale. Les causes sont notamment une hernie 
discale, des osteophytes, une tumeur et un retre¬ 
cissement congenital du canal rachidien. La TDM 
et FIRM montrent une compression de la moelle; 
le traitement est la decompression chirurgicale. 

Douleur cervicale 

Une discopathie, aigue ou chronique, cette der- 
niere associee a de l'arthrose, peut se developper a 


hauteur du cou comme elle le fait dans la colonne 
lombaire. Les trois disques cervicaux inferieurs 
sont plus souvent touches. La nuque est raide et 
douloureuse, la douleur d'irritation radiculaire 
irradiant ou non dans le bras. Une discopathie 
cervicale chronique est appelee spondylose 
cervicale. 


Arthrose 

L'arthrose est une maladie des articulations syno- 
viales (fig. 7.1) est la forme la plus courante 
d'arthrite. 

Epidemiologie 

La prevalence de l'arthrose augmente avec l'age, 
et la plupart des gens de plus de 60 ans montrent 
quelques signes radiologiques d'arthrose, bien 
que seuls certains d'entre eux aient des symp¬ 
tomes. L'affection s'observe dans le monde 
entier; elle est plus frequente chez les femmes et 
Ton constate une tendance familiale au develop- 
pement d'arthrose nodale ou generalisee. 
D'autres facteurs de risque sont l'obesite, une 
fracture touchant une articulation, des dyspla- 
sies articulaires congenitales, des lesions articu- 
laires preexistantes quelle qu'en soit la cause, la 
profession (par exemple l'arthrose de la hanche 
chez les agriculteurs et les ouvriers) et des mou- 
vements repetitifs ou des blessures associes a 
certains sports. 

Pathologie et pathogenie 

L'arthrose est la consequence de processus actifs, 
parfois inflammatoires, mais potentiellement 
reparateurs, plutot qu'elle ne correspond aux 
sequelles inevitables d'un traumatisme et du vieil- 
lissement. Elle se caracterise par une destruction 
progressive et la perte de cartilage articulaire, 
avec une reaction periarticulaire osseuse. L'os 
sous-chondral expose se sclerose, sa vascularisa- 
tion augmente et des kystes se ferment. Les tenta- 
tives de reparation produisent des excroissances 
cartilagineuses aux marges de l'articulation qui, 
plus tard, se calcifient (osteophytes). 

Plusieurs mecanismes ont ete proposes pour la 
pathogenie. 
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• Des metalloproteases, par exemple la strome- 
lysine et la collagenase, secretees par les 
chondrocytes, degradent le collagene et les 
proteoglycanes. 

• L'interleukine (IL)-l et le facteur de necrose 
tumorale (TNF)-a stimulent la production de 
metalloproteases et inhibent la production de 
collagene. 

• Une insuffisance de facteurs de croissance tels 
que 1'IGF (insulin-like growth factor) et le TGF 
(transforming growth factor) altere la reparation 
de la matrice. 

• La susceptibilite genetique (influence de 35 a 
65 %) depend de plusieurs genes plutot que d'un 
seul. Des mutations dans le gene du collagene de 
type II ont ete associees a l'arthrose polyarticu- 
laire precoce. 

La plupart des arthroses primaires n'ont pas de 
facteurs predisposants evidents. L'arthrose 
secondaire se produit dans les articulations qui 
ont ete endommagees ou sont congenitalement 
anormales. 

Caracteristiques cliniques 

La douleur articulaire est le principal symptome; 
elle est aggravee par le mouvement et soulagee par 
le repos. La rigidite est ressentie surtout apres le 
repos et, contrairement a l'arthrite inflamma- 
toire, la raideur matinale n'est que transitoire 
(< 30 minutes). Les articulations les plus frequem- 
ment impliquees sont les articulations interpha- 
langiennes distales (AIPD) et la premiere 
articulation carpometacarpienne des mains, la 
premiere articulation metatarsophalangienne des 
pieds et les articulations supportant le poids du 
corps: vertebres, hanches et genoux. Les coudes, 
les poignets et les chevilles sont rarement touches. 
A l'examen, on constate une deformation osseuse 
et l'elargissement des articulations, une limita¬ 
tion de la motilite articulaire et une fonte des 
groupes musculaires entourant l'articulation. Des 
crepitations (grincements) sont souvent per^ues; 
elles sont probablement dues aux irregularites de 
la surface normalement lisse des articulations. II 
peut y avoir un epanchement articulaire. Les 
nodosites d'Heberden sont des gonflements 
osseux aux AIPD. Les nodosites de Bouchard sont 
semblables, mais se developpent aux AIP proxi- 
males (fig. 7.2). 



Figure 7.2. Grave arthrose de la main. 

Nodules d'Heberden a hauteur des articulations 
interphalangiennes distales (IPD) (fleches). L'articulation 
IPD du medius est deformee et instable. Le pouce est en 
adduction et I'on discerne un gonflement osseux a la 
premiere articulation carpometacarpienne. La main 
fortement arthrosique prend une forme de carre. 

Diagnostic differentiel 

L'arthrose se distingue de la PR par l'apparence de 
l'atteinte articulaire et l'absence des manifestations 
systemiques ainsi que une raideur matinale mar¬ 
quee, qui caracterise la PR. Une arthropathie chro- 
nique (pseudoarthrose) se developpe, surtout chez 
les femmes agees atteintes d'une chondrocalcinose 
grave (voir plus loin), mais les poignets et les epaules 
sont generalement impliques alors que les mains le 
sont rarement. La goutte tophacee chronique et le 
rhumatisme psoriasique affectant les AIPD (tous 
deux abordes plus loin) peuvent imiter l'arthrose. 

Examens 

• Les resultats de l'hemogramme et de la VS sont 
normaux. Le facteur rhumatoide est negatif, 
mais des titres faiblement positifs peuvent etre 
observes chez les personnes agees. 

• Les radiographies ne sont anormales que dans la 
maladie avancee et montrent un retrecissement 
de l'espace articulaire (resultant de la perte de 
cartilage), des osteophytes, une sclerose sous- 
chondrale et la formation de kystes. 
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• L'IRM montre les changements precoces du car¬ 
tilage. Elle n'est pas necessaire pour la plupart 
des patients presentant des symptomes sugges- 
tifs et des lesions typiques a la radiographie. 

Soins 

Le traitement doit se concentrer sur les symp¬ 
tomes et le handicap, et non sur l'aspect radiolo- 
gique. L'education des patients a la maladie, des 
mesures non pharmacologiques, les medicaments 
et la chirurgie, toutes ces mesures peuvent inter- 
venir. Les patients obeses devraient perdre du 
poids, surtout si les articulations portantes sont 
touchees. 

• Les mesures physiques sont la cle de voute du 
traitement de l'arthrose. La musculation et les 
exercices aerobiques renforcent les muscles voi- 
sins, ameliorent la mobilite des articulations 
portantes ainsi que la capacite aerobique gene- 
rale. La chaleur locale ou la glace appliquee sur 
l'articulation peut aider. Un appareil orthope- 
dique, une orthese articulaire, des semelles 
orthopediques pour contrer l'instabilite articu¬ 
laire et des chaussures amortissantes en cas 
d'arthrose des membres inferieurs sont egale- 
ment utilises. Une canne peut s'averer utile; 
l'appui doit se faire du cote contralateral du 
membre inferieur touche. L'acupuncture sou- 
lage l'arthrose du genou. 

• Medication. Le paracetamol est le medicament 
initial de choix pour soulager la douleur, avec 
l'ajout d'un opioide faible, par exemple la dihy¬ 
drocodeine, si necessaire. On peut recourir a 
un AINS, par exemple l'ibuprofene ou un 
coxib chez les patients qui ne repondent pas 
a l'analgesie simple, mais il devrait etre pris en 
cures de courte duree plutot que de maniere 
continue. Les AINS peuvent egalement etre 
administres par voie topique. Les injections 
intra-articulaires de corticoides soulagent pro- 
visoirement en cas d'epanchement douloureux; 
les corticoides systemiques ne sont pas utilises. 

• Chirurgie. Le remplacement total de la hanche 
ou du genou a transforme le traitement de 
l'arthrose grave. Il reduit la douleur et la raideur 
et ameliore la fonction et la mobilite. Les taux de 
complications, a savoir un descellement ou une 
infection tardive de l'os (la plus grave), sont 
rares. 


Arthrite inflammatoire 

L'arthrite inflammatoire comprend un grand 
nombre de syndromes arthritiques dont la carac- 
teristique predominate est une inflammation 
synoviale. La douleur s'accompagne de raideur 
articulaire apres le repos. La raideur matinale 
peut durer plusieurs heures (voir «Arthrose»). 
Les tests sanguins montrent souvent une anemie 
normochrome normocytaire et des marqueurs 
inflammatoires eleves (VS et CRP). 

Polyarthrite rhumatoide 

La polyarthrite rhumatoide est une maladie chro- 
nique auto-immune systemique affectant les arti¬ 
culations de maniere symetrique. 

Epidemiologie 

La PR touche 0,5 a 1 % de la population dans le 
monde entier, avec un pic de prevalence entre 30 
et 50ans. 

Etiologie et pathogenie 

Des facteurs genetiques et environnementaux 
jouent un role etiologique. 

• Sexe. Les femmes sont touchees trois fois plus 
souvent que les hommes, avec une incidence 
egale apres la menopause, ce qui suggere que les 
hormones sexuelles sont en cause. 

• Liens familiaux. L'incidence est plus elevee chez 
les personnes qui ont des antecedents familiaux 
de PR. 

• Marqueurs genetiques. Les HLA-DR4 et HLA- 
DRB1* 0404/0401 (HLA, human leucocyte 
antigen ) predisposent a la polyarthrite rhuma¬ 
toide et a des formes plus graves, notamment 
plus erosives. Une association a egalement ete 
trouvee avec les genes de PTPN22 ( protein tyro¬ 
sine phosphatase N22 ), de STAT4 et de PADI-4 
(peptidyl arginine deiminase, type IV). 

L'antigene declenchant dans la PR n'est pas 
connu, mais des facteurs produits par les lym¬ 
phocytes T actives (interferon, IL-2 et IL-4), les 
macrophages (IL-1, IL-8, TNP-a), les mastocytes 
(histamine et TNP-a) et les fibroblastes (IL-6, 
molecules d'adherence vasculaire, DAP [decay 
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accelerating factor ]) contribuent a l'inflamma- 
tion synoviale. La production locale de facteur 
rhumatoide (autoanticorps diriges contre la por¬ 
tion Fc des immunoglobulines) par les cellules B 
et la formation de complexes immuns avec acti¬ 
vation du complement entretiennent l'inflamma- 
tion chronique. 

Anatomopathologie 

La PR est caracterisee par une synovite (inflam¬ 
mation de la membrane synoviale, des gaines 
tendineuses ou des bourses sereuses) avec epais- 
sissement de la membrane synoviale et infiltra¬ 
tion par des cellules inflammatoires. De nouveaux 
vaisseaux sanguins synoviaux sont induits par 
des cytokines angiogeniques, et les cellules endo- 
theliales activees produisent des molecules 
d'adherence, comme VCAM-1 (vascular cell adhe¬ 
sion molecule-1), qui accelerent l'extravasation des 
leucocytes dans la synoviale. Celle-ci prolifere et 
s'etend sur toute la surface du cartilage, produi- 
sant une masse de type tumoral, appelee «pan- 
nus», qui detruit progressivement le cartilage 
articulaire et l'os sous-chondral, ce qui aboutit 
aux erosions osseuses. 

Caracteristiques cliniques 

Typiquement, la maladie commence de maniere 
insidieuse par l'inflammation de petites articu¬ 


lations des mains et des pieds. Elle se manifeste 
par de la douleur, de la raideur matinale (persis¬ 
tant plus de 30 minutes) et des enflures. Les 
doigts prennent la forme de fuseaux en raison 
des gonflements des AIPP, alors que les distales 
sont preservees. L'inflammation peut s'etendre 
aux articulations metacarpophalangiennes et 
du poignet. Avec l'aggravation de la maladie, les 
capsules articulaires s'affaiblissent, ce qui 
entraine une instability articulaire, une subluxa¬ 
tion (dislocation partielle) et des difformites. La 
figure 7.3 illustre les alterations caracteristiques 
de la main rhumatoide. Chez la plupart des 
patients, de nombreuses articulations finissent 
par etre atteintes : poignets, coudes, epaules, 
colonne cervicale, genoux, chevilles et pieds, 
mais la colonne dorsale et lombaire est preser- 
vee. Les epanchements articulaires et l'atrophie 
musculaire autour des articulations touchees 
sont des signes precoces. Un tableau clinique 
moins courant est l'apparition soudaine d'une 
arthrite generalisee, palindromique (monoarth- 
rite de grosses articulations alternant remis¬ 
sions et rechutes), ou celui d'une maladie 
systemique avec, au debut, peu de symptomes 
articulaires. 

Chez les patients dont une seule articulation est 
fortement enflammee, il faut exclure une arthrite 
septique (voir plus loin) avant d'attribuer les 
symptomes a une poussee de PR. 



Figure 7.3. Deformations caracteristiques des mains dans la polyarthrite rhumatoide. 

IPP : articulations interphalangiennes proximales; MCP : articulations metacarpophalangiennes. 
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Manifestations non articulaires 

Les manifestations periarticulaires de la PR sont 
les suivantes : bursite, tenosynovite, atrophie 
musculaire et nodules sous-cutanes (nodules rhu- 
matoides). Ceux-ci sont generalement localises 
aux points de pression, au niveau du coude, des 
articulations digitales et du tendon d'Achille. Les 
nodules peuvent egalement se developper dans la 
plevre, le pericarde et les poumons. 

Le tableau 7.5 enumere les autres manifestations 
non articulaires. Les patients atteints de PR ont 
aussi un risque accru d'infection et d'osteopo- 
rose. L'inflammation chronique et les lesions 
endotheliales associees a la PR contribuent a 
accelerer l'atherosclerose, qui est en partie res- 
ponsable du taux de mortalite plus eleve en cas de 
PR grave. 

Examens 

Le diagnostic de PR ne peut etre pose sur la base 
d'un seul test de laboratoire; il requiert la confron¬ 
tation des signes cliniques caracteristiques (poly- 
arthrite peripherique symetrique avec raideur 
matinale et presence de nodules chez certains 
patients) avec les resultats des analyses sanguines 
et les examens radiologiques. 

• Hemogramme. Il revele habituellement une 
anemie normochrome, normocytaire et une 
thrombocytose. La VS et la CRP sont elevees 
en fonction de l'intensite du processus 
inflammatoire. 

• Autoanticorps seriques. Les anti-CCP (voir plus 
haut) ont de hautes specificite (90 %) et sensibi- 
lite (80 %) pour la PR et sont particulierement 
utiles pour la distinction entre une PR precoce 
et dune synovite transitoire aigue. Le facteur 
rhumatoide (voir ci-dessus) est positif dans 70 % 
des cas; les anticorps antinucleaires sont pre¬ 
sents en titre faible dans 30 % des cas. Le facteur 
rhumatoide n'est pas specifique de la PR et peut 
etre produit dans d'autres connectivites et dans 
certaines infections. 

• Les radiographies des articulations touchees 
montrent, au debut de la maladie, un gonfle- 
ment des tissus mous et, plus tard, un pince- 
ment articulaire, des erosions aux marges 
articulaires, de l'osteoporose periarticulaire et 
des kystes. 


Tableau 7.5. Manifestations non articulaires 
de la polyarthrite rhumatoide 


Systemiques 

Fievre 


Fatigue 


Amaigrissement 

Oculaires 

Syndrome de Sjogren 


Sderite 


Sderomalacie perforante 
(perforation oculaire) 

Neurologiques 

Syndrome du canal carpien 


Subluxation atlantoaxiale 


Compression de la moelle 


Polyneuropathie, principalement 
sensorielle 


Polynevrite 

Hematologiques 

Lymphadenopathie 


Syndrome de Felty (polyarthrite 
rhumatoide, splenomegalie, 
neutropenie) 


Anemie (maladie chronique, 
saignements gastro-intestinaux 
induits par les AINS, hemolyse, 
hypersplenisme) 


Thrombocytose 

Pulmonaires 

Epanchement pleural 


Fibrose 

pulmonaire 


Nodules rhumatoides 


Pneumoconiose rhumatoide 
(syndrome de Caplan) 


Bronchiolite obliterante 

Coeur et 

vaisseaux 

peripheriques 

Pericardite (rarement apparente 
diniquement) 


Epanchement pericardique 


Syndrome de Raynaud 

Renales 

Amylose (rare) 


Nephropathie due aux 
analgesiques 

Vasculite 

Ulceres de jambe 


Taches rouges autour des ongles 


Gangrene des doigts et des orteils 


AINS : anti-inflammatoire non steroidien. 
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• Dans la maladie non compliquee, le liquide 
synovial est sterile, mais contient de nombreux 
neutrophiles. Dans une articulation soudaine- 
ment douloureuse, il faut suspecter une arthrite 
septique et demander les examens appropries 
(voir plus loin). 

Diagnostic differential 

Chez un patient avec une polyarthrite periphe- 
rique symetrique, une raideur matinale prolon- 
gee, des nodules rhumatoides, des anticorps 
anti-CCP ou du facteur rhumatoide, le diagnostic 
est evident. La PR doit etre distinguee des spon- 
dylarthropathies seronegatives symetriques; une 
PR grave peut imiter une forme d'arthrite psoria- 
sique, l’« arthrite mutilante » (voir plus loin). Chez 
une jeune femme se plaignant de douleurs articu- 
laires, le lupus erythemateux dissemine (LED) 
doit etre envisage; mais de maniere caracteris- 
tique, dans cette affection, les articulations 
paraissent normales a l'examen. Dans le diagnos¬ 
tic differentiel dune PRprecoce, une polyarthrite 
virale aigue (rubeole, hepatite B ou parvovirus) 
doit etre consideree, mais celle-ci persiste rare- 
ment plus de 6 semaines et les anticorps anti-CCP 
sont absents. 

Soins 

Aucun traitement ne guerit la PR; par conse¬ 
quent, les objectifs therapeutiques sont la sup¬ 
pression des symptomes, une recuperation 
fonctionnelle complete et le maintien de la remis¬ 
sion par des agents dits «modificateurs de la 
maladie ». Un traitement efficace de la PR neces- 
site une approche multidisciplinaire, avec la 
participation de rhumatologues, de chirurgiens 
orthopediques (arthroplastie, prothese), d'ergo- 
therapeutes (contribuent a reduire le handicap) et 
de kinesitherapeutes (amelioration de la puis¬ 
sance musculaire et entretien de la mobilite pour 
eviter les deformations de flexion). Les patients 
devraient arreter de fumer afin de reduire le 
risque de maladie cardiovasculaire. 

Les AINS et les coxibs soulagent la douleur et la 
raideur articulaires de la PR, mais ils ne ralen- 
tissent pas la progression de la maladie. La reponse 
individuelle aux AINS varie considerablement, et 
il est raisonnable d'essayer plusieurs medicaments 
chez un patient, en particulier pour trouver le plus 
adapte. Une preparation a liberation lente (par 


exemple le diclofenac a liberation lente) prise le 
soir peut considerablement soulager les symp¬ 
tomes du jour suivant. Le paracetamol, avec ou 
sans codeine ou dihydrocodeine, peut etre ajoute 
pour attenuer davantage la douleur. 

Les corticoides suppriment l'activite de la maladie, 
mais la dose requise est souvent importante, avec 
le risque considerable de toxicite a long terme. Les 
corticoides oraux sont utilises au debut de la mala¬ 
die (des cures intensives, mais breves) et chez cer¬ 
tains patients atteints de graves manifestations 
non articulaires, par exemple une vasculite. Une 
injection locale d'un cortico'ide a longue duree 
d'action dans une articulation particulierement 
genante (voir ci-dessous) soulage la douleur, atte- 
nue la synovite et reduit l'epanchement, mais la 
repetition des injections est evitee, car elle peut 
accelerer les lesions articulaires. La methylpred- 
nisolone en depot intramusculaire contribue au 
controle des graves poussees de la maladie. 

Les antirhumatismaux modificateurs de la mala¬ 
die (ARMM) agissent principalement par inhibi¬ 
tion de cytokines inflammatoires et sont utilises 
durant 6 semaines a 6 mois au debut de la maladie 
pour reduire l'inflammation, et done ralentir le 
developpement de l'erosion et des lesions irrever- 
sibles, et diminuer le risque cardiovasculaire. La 
sulfasalazine est indiquee chez les patients dont la 
maladie est legere a moderee; pour beaucoup, il 
est le medicament de choix, en particulier chez les 
jeunes patients et chez les femmes qui planifient 
une grossesse. Le methotrexate est le medicament 
de choix pour les patients atteints dune maladie 
plus active. Il est contre-indique pendant la gros¬ 
sesse (teratogene) et meme durant 3 mois avant la 
conception, que ce soit la future mere ou le futur 
pere qui soit atteint. Le leflunomide bloque la pro¬ 
liferation des lymphocytes T. Le taux de reponse 
initiale est similaire a celui de la sulfasalazine, 
mais l'amelioration continue plus longtemps; elle 
peut atteindre 2 ans. Il est utilise seul ou en asso¬ 
ciation avec le methotrexate. Tous ces medica¬ 
ments peuvent avoir des effets secondaires graves 
(tableau 7.6) ; afin de les detecter a temps, il faut 
effectuer regulierement des tests sanguins. 
L'azathioprine, l'or (intramusculaire ou oral), 
l'hydroxychloroquine et la penicillamine sont 
d'usage moins repandu. 

Les ARMM biologiques actuellement disponibles 
agissent par les mecanismes suivants. 
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Tableau 7.6. Effets secondaires des 
medicaments antirhumatismaux dits 
modificateurs de la maladie (ARMM) 


Medicaments 

Effets secondaires 

Sulfasalazine 

Ulceres buccaux 


Hepatite 


Sterilite masculine 
(reversible) 

Methotrexate 

Ulceres buccaux et diarrhee 


Fibrose hepatique 


Fibrose pulmonaire 


Insuffisance renale 

Leflunomide 

Diarrhee 


Hypertension 


Hepatite 


Alopecie 

Antagonistes du TNF-a 

Reactions a la perfusion 
(infliximab) 


Infections (par exemple 
tuberculose et septicemie) 


Maladie demyelinisante 


Insuffisance cardiaque 


Syndrome de type lupique 


Syndromes auto-immuns 


Tous peuvent provoquer une suppression medullaire avec 
neutropenie, thrombopenie et anemie. Un controle regulier de 
I'hemogramme est indique ainsi que d'autres tests specifiques. 
Des eruptions et des nausees sont des effets secondaires 
supplemental de la plupart de ces medicaments. 


• Les inhibiteurs du TNF-a (etanercept, inflixi¬ 
mab, adalimumab, certolizumab, golimumab) 
different par leur mecanisme d'action ainsi 
que par la frequence et le mode d'administra- 
tion. Par exemple, l'infliximab est un anti¬ 
corps chimerique (homme/souris) anti-TNF-a 
administre par voie intraveineuse toutes les 
8 semaines apres une cure d'induction. 
L'etanercept est une proteine de fusion soluble 
composee du recepteur du TNF-a et d'un frag¬ 
ment Fc d'IgG humaine; le patient peut se l'in- 
jecter lui-meme par voie sous-cutanee, une ou 
deux fois par semaine. 

• L'anakinra bloque le recepteur de l'IL-1. 

• Le rituximab entraine la lyse des lymphocytes B. 


• Le tocilizumab est un anticorps dirige contre le 
recepteur de l'interleukine-6. 

• L'abatacept bloque l'activation des lymphocytes T. 

Les antagonistes du TNF-a constituent un traite- 
ment de premiere ligne qui ralentit ou arrete la for¬ 
mation des erosions chez pres de 70 % des patients. 
Ils sont actuellement utilises chez les patients dont 
la maladie reste active malgre un traitement ade- 
quat avec au moins deux ARMM, incluant le 
methotrexate. On peut esperer que le cout des 
«biologiques» diminuera et qu'ils pourront ainsi 
etre utilises plus tot et chez plus de patients. 

Pronostic 

Le pronostic est variable. Certains patients seront 
legerement handicapes apres de nombreuses 
annees alors que d'autres le seront gravement, la 
plupart des patients se situant entre ces deux 
extremes. Le pronostic peut etre modifie de fa<;on 
spectaculaire par un ARMM administre tot sous 
la surveillance d'experts. 


Spondylarthropathies 

seronegative s 


Ce titre designe un groupe d'affections (tableau 7.7) 
qui partagent certaines caracteristiques cliniques : 

• une predilection pour les articulations axiales 
(vertebrates et sacro-iliaques); 

• une arthrite peripherique asymetrique; 

• l'absence de facteur rhumatoide (seronegatif); 

• l'inflammation des entheses (fig. 7.1) ; 

• une forte association avec HLA-B27, mais sans 
explication etiologique pertinente. 


Tableau 7.7. Spondylarthropathies 
seronegatives 

Spondylarthrite ankylosante 
Arthrite psoriasique 

Arthrite reactionnelle (sexuellement acquise, 
maladie de Reiter) 

Arthrite reactive postdysenterique 

Arthrite enteropathique (colite ulcereuse/maladie 
de Crohn) 
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Spondylarthrite ankylosante 

II s'agit dune maladie inflammatoire de la colonne 
vertebrale, touchant principalement les jeunes 
adultes. Elle est plus frequente et plus grave chez 
les hommes que chez les femmes. 

Caracteristiques cliniques 

Le patient typique est un homme jeune (fin de 
l'adolescence, debut de la vingtaine) qui se plaint 
d'une douleur croissante et de raideur matinale 
prolongee dans le bas du dos et les fesses. La 
douleur et la raideur s'ameliorent avec l'exer- 
cice, mais pas avec le repos. La mobilite verte¬ 
brale disparait progressivement. L'inspection de 
la colonne vertebrale revele deux anomalies 
caracteristiques : 


• une perte de lordose lombaire et une accentua¬ 
tion de la cyphose (fig. 7.4) ; 

• une limitation de la mobilite du rachis lombaire 
dans les deux plans, sagittal et frontal. La reduc¬ 
tion de la flexion rachidienne est demontree par 
le test de Schober. Le patient etant debout, une 
marque est faite a hauteur du cinquieme proces¬ 
sus epineux lombaire et 10 cm au-dessus. Lors 
d'une flexion vers l'avant, la distance devrait aug- 
menter de > 15 cm chez les individus normaux. 

Les autres caracteristiques comprennent une ten- 
dinite d'Achille, une fasciite plantaire (enthesite) 
et une sensibilite douloureuse autour du bassin et 
du thorax. Une reduction de l'expansion thora- 
cique (< 2,5 cm a l'inspiration profonde mesuree 
au quatrieme espace intercostal) est due a l'impli- 
cation des articulations costovertebrales. Les 
manifestations non articulaires caracteristiques 



Figure 7.4. Spondylarthrite ankylosante - posture typique dans les cas avances par rapport 
a la posture normale. 
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comprennent une uveite anterieure et, plus rare- 
ment, une insuffisance aortique, des anomalies de 
la conduction cardiaque et une fibrose pulmo- 
naire apicale. 

Examens 

• VS et CRP sont souvent elevees. 

• Les radiographies peuvent etre normales ou 
montrer l'erosion et la sclerose des marges des 
articulations sacro-iliaques evoluant vers l'an- 
kylose (immobilite et consolidation articu- 
laires). Dans la colonne vertebrale, le flou des 
bords vertebraux inferieurs ou superieurs a la 
jonction thoracolombaire est cause par une 
enthesite a l'insertion des ligaments interverte- 
braux. Celle-ci guerit, mais avec une formation 
d'eperons osseux (syndesmophytes). La calcifi¬ 
cation progressive des ligaments interepineux et 
les syndesmophytes finissent par produire la 
« colonne bambou» (fig. 7.5). 

• L'IRM montre une sacro-iliite avant quelle ne 
soit detectable sur une simple radiographie. 

• Le typage HLA-B27 n'est generalement pas 
effectue. 



Figure 7.5. Radiographie d'une colonne 
vertebrale ayant I'aspect d'une tige de 
bambou dans la spondylarthrite ankylosante. 

Dans la maladie avancee, les ligaments interepineux 
sont calcifies et les facettes articulaires sont fusionnees. 
Des syndesmophytes se sont formes a tous les niveaux. 
L'articulation sacro-iliaque est fusionnee. 


Soins 

Un diagnostic precoce et le traitement sont essen- 
tiels pour prevenir la formation irreversible des 
syndesmophytes et une calcification progressive. 
Avec un traitement approprie, la plupart des 
patients sont capables de mener une vie active 
normale et de rester au travail. 

• Des exercices le matin peuvent contribuer a 
maintenir la posture et la mobilite rachidienne. 

• Les AINS a liberation lente, pris le soir, sou- 
lagent efficacement les douleurs nocturnes et la 
raideur matinale. Le methotrexate ameliore 
l'arthrite peripherique, mais pas la maladie ver¬ 
tebrale. Les antagonistes du TNF-a (voir 
«Polyarthrite rhumatoide») sont tres efficaces 
dans les maladies inflammatoires actives et 
ameliorent a la fois l'inflammation articulaire 
rachidienne et peripherique. 

Arthrite psoriasique 

L'arthrite survient chez 20 % des patients atteints 
de psoriasis, en particulier chez ceux dont les 
ongles sont touches (voir chap. 18); elle peut pre- 
ceder la maladie cutanee. 

Caracteristiques cliniques 

II existe plusieurs types. 

• Atteinte asymetrique des petites articulations de 
la main, y compris les articulations interphalan- 
giennes distales. 

• Polyarthrite seronegative symetrique ressem- 
blant a la PR. 

• Arthrite mutilante, une forme severe avec des¬ 
truction des petits os des mains et des pieds. 

• Sacro-iliite - unilaterale ou bilaterale. 

Examens 

• Les tests sanguins de routine sont inutiles pour 
le diagnostic. La VS est souvent normale. 

• Les radiographies peuvent montrer une defor¬ 
mation des AIP dite en « sucre d'orge suce», 
l'os etant devenu pointu sous l'effet de 
l'erosion. 
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Traitement 

Le traitement repose sur l'analgesie et les AINS. 
Une synovite locale repond a des injections intra- 
articulaires de corticoides. Dans les cas graves, le 
methotrexate, ou un inhibiteur du TNF, peut 
controler a la fois l'arthrite et les lesions 
cutanees. 

Arthrite reactionnelle 

L'arthrite reactionnelle est une synovite sterile, 
qui survient a la suite : 

• d'une infection gastro-intestinale par Shigella, 
Salmonella, Yersinia ou Campylobacter, 

• d'infections sexuellement acquises - uretrite 
chez l'homme ou cervicite chez la femme due a 
une infection a Chlamydia trachomatis ou 
Ureaplasma urealyticum. 

Des antigenes bacteriens persistant dans la syno- 
viale des articulations touchees seraient respon- 
sables du processus inflammatoire. 

Caracteristiques cliniques 

Le cas typique est un jeune homme qui se presente 
avec une arthrite aigue dans les 4semaines apres 
une infection enterique ou acquise sexuellement, 
qui peut avoir ete benigne ou asymptomatique. 
Les articulations des membres inferieurs sont 
particulierement touchees de maniere asyme- 
trique; les genoux, les chevilles et les pieds sont les 
sites les plus communs. 

Les lesions cutanees ressemblent a celles du 
psoriasis. Une balanite circinee s'accompagne 
d'ulceres superficiels autour du meat du penis, 
qui forment des croutes chez les hommes cir- 
concis. Des plaques rouges et des pustules qui 
ressemblent a un psoriasis pustuleux (kerato- 
dermie blennorrhagica) se developpent sur la 
paume des mains et la plante des pieds. Une 
dystrophie ungueale peut egalement etre 
constatee. 

Des manifestations supplementaires sont une 
uveite anterieure aigue, des enthesites (fasciite 
plantaire, tendinite d'Achille) et la triade clas- 
sique du syndrome de Reiter (uretrite, arthrite 
reactive et conjonctivite). Quelques patients deve¬ 
loppent une sacro-iliite et une spondylarthrite. 


Examens 

Le diagnostic est clinique. La VS est acceleree 
durant la phase aigue. Le liquide synovial est ste¬ 
rile, mais les neutrophiles sont nombreux. 

Soins 

L'inflammation articulaire aigue repond bien aux 
AINS et aux injections locales de corticoides. 
Toute infection persistante est traitee avec des 
antibiotiques. La plupart des patients ont une 
seule poussee; en cas de rechute, on recourt a la 
sulfasalazine ou, dans les cas graves, au methot¬ 
rexate et aux anti-TNF. 

Arthrite enter op athique 

L'arthrite enteropathique touche une ou deux 
grosses articulations de maniere asymetrique 
chez 10 a 15 % des patients souffrant de colite 
ulcereuse ou de maladie de Crohn. En general, 
elle evolue en parallele avec l'activite de la maladie 
intestinale et s'ameliore par consequent en meme 
temps que les symptomes intestinaux. Cependant, 
ce parallelisme ne s'observe pas chez 5 % des 
patients atteints de maladie inflammatoire intes¬ 
tinale et qui developpent une sacro-iliite ou une 
spondylite associee a HLA-B27. 

Arthropathies microcristallines 

Deux types principaux de cristaux sont respon- 
sables de la majorite des arthropathies microcris¬ 
tallines : l'urate de sodium et le pyrophosphate de 
calcium. Les neutrophiles ingerent les cristaux et 
declenchent une reaction inflammatoire. 

Goutte et hyperuricemie 

La goutte est une arthrite inflammatoire provo- 
quee par l'hyperuricemie et par des cristaux d'urate 
de sodium intra-articulaires. L'hyperuricemie et 
les depots d'urate de sodium sont souvent asympto- 
matiques. 

Epidemiologie 

La goutte est frequente. Elle Test 10 fois plus chez 
les hommes; elle survient rarement chez les 
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femmes premenopausees et avant l'age adulte. 
Dans ce dernier cas, il faut penser a un defaut 
enzymatique specifique. On retrouve souvent des 
antecedents familiaux. 

Pathogenie 

L'hyper uricemie resulte dune surproduction 
d'acide urique ou d'une excretion renale insuffi- 
sante (tableau 7.8). L'urate provient de la decomposi¬ 
tion des purines (adenine et guanine de l'ADN et de 
l'ARN), qui sont principalement synthetisees dans 
l'organisme. La goutte idiopathique (primaire) est la 
forme la plus courante et la plupart des patients ont 
une excretion renale d'acide urique alteree. 

Caracteristiques cliniques 

Une hyperuricemie et un depot de cristaux 
d'urate de sodium sont responsables de quatre 
syndromes cliniques: 

Tableau 7.8. Causes d'hyperuricemie 

Excretion insuffisante d'acide urique 

Maladie renale chronique (goutte dinique inhabituelle) 

Therapie medicamenteuse, par exemple diuretiques 
thiazidiques, aspirine a faible dose 

Hypertension 
Intoxication au plomb 
Hyperparathyroidie primaire 
Hypothyroidie 

Augmentation de la production d'acide lactique apres 
la consommation d'alcool, des exercices intenses, un 
jeune prolonge 

Glycogenose de type 1 (egalement augmentation de la 
production d'acide urique) 

Augmentation de la production d'acide 
urique 

Augmentation de la synthese de novo des purines 
(rare) en raison de : 

- deficit en HGPRT (syndrome de Lesch-Nyhan) 

- suractivite de la PPS 

Taux accru du renouvellement des purines 

Syndromes myeloproliferatifs, par exemple polyglobulie 
vraie 

Syndromes lymphoproliferatifs, par exemple leucemie 
Autres, par exemple carcinome, psoriasis grave 


• synovite aigue ou crise de goutte; 

• goutte chronique polyarticulaire; 

• goutte tophacee chronique; 

• lithiase renale a cristaux d'urate (voir chap. 9). 

La crise de goutte aigue survient generalement 
chez un homme d'age moyen sous forme d'une 
brusque douleur, avec gonflement et rougeur de 
l'articulation metatarsophalangienne du gros 
orteil. L'inflammation peut s'etendre au-dela de 
l'articulation en prenant l'aspect d'une cellulite. 
La crise peut etre precipitee par un exces alimen- 
taire ou alcoolique, une deshydratation ou la prise 
d'un diuretique. Chez 25 % des patients, une autre 
articulation que dans le gros orteil est affectee. 
Les poussees aigues doivent etre differenciees des 
monoarthrites d'autre origine, en particulier une 
arthrite septique. Le tableau clinique peut egale¬ 
ment etre celui d'une polyarthrite inflammatoire, 
surtout chez les femmes agees sous traitement 
diuretique depuis longtemps. 

La goutte tophacee chronique se reconnait aux 
grands depots cutanes, lisses et blancs (tophus) 
autour des articulations et, en particulier, sur les 
oreilles, les doigts et le tendon d'Achille. 

Examens 

Le tableau clinique est souvent pathognomonique, 
tout comme la reponse rapide aux AINS ou a la 
colchicine. 

• La microscopie du liquide articulaire, le test 
diagnostique le plus precis, montre de longs 
cristaux en forme d'aiguilles qui sont negative- 
ment birefringentes en lumiere polarisee. Cet 
examen n'est generalement pas necessaire en 
pratique clinique. 

• L'uricemie est habituellement elevee, mais peut 
etre normale pendant une crise aigue; elle aug- 
mente par la suite et le dosage devrait etre repete 
plusieurs semaines apres. Cependant, le dia¬ 
gnostic est exclu si l'uricemie est dans la moitie 
inferieure des normes. 

• Des taux seriques eleves d'uree et de creatinine 
sont des signes d'insuffisance renale. 

Soins 

Les crises sont traitees par des anti-inflamma- 
toires: 


HGPRT : hypoxanthine-guanine phosphoribosyltransferase; PPS : 
phosphoribosyl-pyrophosphate synthetase. 
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• AINS, par exemple diclofenac (75 a 100 mg 
immediatement, puis 50 mg toutes les 6 a 
8heures), ou coxibs, par exemple lumiracoxib a 
100 mg une fois par jour. Apres 24 a 48heures, 
des doses moindres sont preserves pour une 
semaine supplemental. 

• La colchicine (1 mg immediatement, puis 0,5 mg 
toutes les 6 a 12heures), mais uniquement si les 
AINS ne sont pas toleres ou inefficaces. La 
fenetre therapeutique est etroite et un surdosage 
est extremement toxique (diarrhee, douleurs 
abdominales, defaillance multiviscerale). 

• Corticoides : methylprednisolone depot en 
intramusculaire ou intra-articulaire. 

D'autres attaques peuvent etre prevenues par la 
reduction du taux serique d'acide urique. Les 
patients obeses devraient perdre du poids, la 
consommation d'alcool devrait etre reduite, et des 
medicaments comme les diuretiques thiazidiques 
et les salicylates devraient etre evites. Un regime 
pauvre en calories, en cholesterol et en aliments 
riches en purines (abats, certains poissons et crus- 
taces et les epinards) est conseille. Les patients 
ayant des crises frequentes (> 2 par an) en depit des 
changements alimentaires, avec des tophus gout- 
teux ou en insuffisance renale sont traites par l'al- 
lopurinol. Le traitement ne peut commencer qu'un 
mois apres la crise; les AINS ou la colchicine sont 
prescrits durant 4semaines avant et apres le debut 
de la cure a l'allopurinol, car ce medicament peut 
induire une crise aigue. L'allopurinol inhibe la 
xanthine oxydase (une enzyme de la voie de degra¬ 
dation des purines) et reduit rapidement le taux 
serique d'urate. Le febuxostat est un nouvel inhibi- 
teur non purinique de la xanthine oxydase (selon 
la Haute autorite de la sante, le febuxostat 
[Adenuric®] est d'un apport therapeutique mineur 
par rapport a l'allopurinol [NdT]). 

L'hyperuricemie asymptomatique n'est generale- 
ment pas traitee, a moins que les taux plasma- 
tiques ne soient tres eleves; elle le sera chez des 
patients atteints de cancer afin de prevenir le syn¬ 
drome de lyse tumorale (voir chap. 6). 

Pseudogoutte (arthropathie 
par depot de pyrophosphate) 

Les depots de pyrophosphate de calcium dans le 
cartilage articulaire et des tissus periarticulaires 


prennent l'aspect radiologique de la chondrocalci- 
nose (calcifications lineaires paralleles aux sur¬ 
faces articulaires). Le detachement des cristaux 
dans une articulation declenche une synovite 
aigue qui ressemble a une crise de goutte, sauf 
qu'elle est plus frequente chez les femmes agees et 
affecte habituellement un genou ou un poignet. 
Chez les sujets jeunes, le syndrome peut etre asso- 
cie a l'hemochromatose, l'hyperparathyro'idie, la 
maladie de Wilson ou l'alcaptonurie (l'acide 
homogentisique en exces polymerise et se depose 
sous forme d'un produit noir/brun dans le carti¬ 
lage et d'autres tissus). 

Examens 

• Le diagnostic repose sur la microscopie du 
liquide articulaire; elle montre de petits cris¬ 
taux de pyrophosphate en forme de briques, 
positivement birefringents sous lumiere polari- 
see (comparer a l'acide urique). Le diagnostic 
peut egalement etre etabli par la radiographie 
revelant la chondrocalcinose. 

• L'hemogramme peut montrer une augmenta¬ 
tion du nombre des globules blancs. 

Soins 

L'aspiration de l'epanchement associee a un AINS 
ou a la colchicine constitue les bases therapeu- 
tiques. L'injection de corticoides locaux peut ega¬ 
lement etre utile, apres que l'arthrite septique a ete 
exclue par l'examen du liquide articulaire. 

Infection des articulations 

et des os 

L'infection de l'articulation est generalement cau- 
see par des bacteries et, rarement, par des champi¬ 
gnons. Certains virus (rubeole, oreillons et virus 
de 1'hepatiteB) sont associes a une legere arthrite 
de guerison spontanee, mais ce n'est pas du a une 
atteinte directe de l'articulation. 

Arthrite septique 

L'arthrite septique est une urgence medicale. Un 
retard dans le traitement peut entrainer une des¬ 
truction irreversible de l'articulation, conduisant 
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a une invalidity a long terme. Les agents en cause 
sont des organismes pyogenes, le plus souvent 
Staphylococcus aureus. Les bacteries a Gram 
negatif sont plus frequentes chez les personnes 
agees ou immunodeprimees. Les articulations 
s'infectent par une blessure directe ou par voie 
sanguine a partir dune lesion infectee de la peau 
ou d'un autre site. Les facteurs de risque sont les 
protheses articulaires, une maladie articulaire 
preexistante, une recente injection intra-articu- 
laire de steroides et le diabete sucre. 

Caracteristiques cliniques 

Classiquement, l'articulation devient soudaine- 
ment chaude, douloureuse, enflee et rouge. Le 
patient peut avoir de la fievre et des signes d'infec- 
tion ailleurs. Chez les personnes agees et celles 
immunodeprimees, les signes articulaires peuvent 
etre attenues et le diagnostic requiert beaucoup de 
suspicion et d'attention. Dans 20 % des cas, plu- 
sieurs articulations sont touchees. Une infection 
articulaire prothetique peut etre precoce (dans les 
3 mois de l'infection articulaire) ou tardive. 
L'infection precoce se manifeste par une inflam¬ 
mation ou un ecoulement, un epanchement arti¬ 
culaire, une perte de fonction et de la douleur. 
Une maladie tardive se manifeste par une douleur 
ou un dysfonctionnement mecanique. 

Soins 

Les soins sont decrits dans 1' encadre 7.1- Urgence. 

Types particulars d'arthrite 
bacterienne 

L ’arthrite gonococcique implique une ou plusieurs 
articulations et survient a la suite d'une infection 
genitale, rectale ou orale (souvent asymptoma- 
tique). Elle est l'arthrite septique la plus commune 
chez les jeunes adultes precedemment en bonne 
sante. Une atteinte cutanee concomitante est fre- 
quente (pustules maculopapuleuses). Le patho- 
gene peut habituellement etre mis en evidence par 
culture du sang ou de l'epanchement articulaire. 
Le traitement est la penicilline, la ciprofloxacine 
ou la doxycycline pendant 2 semaines, et le repos 
articulaire. 

L ’arthrite meningococcique peut compliquer la 
septicemie a meningocoques et se manifeste 


comme une polyarthrite migratrice. Elle est cau- 
see par le depot de complexes immuns circulants 
contenant des antigenes meningococciques. Le 
traitement est a base de penicilline. 

Dans le cas de Yarthrite tuberculeuse, environ 1 % 
des patients atteints de tuberculose ont des com¬ 
plications articulaires ou osseuses. Les hanches, 
les genoux et le rachis (disques intervertebraux) 
sont les plus frequemment touches. La douleur, 
l'enflure et le dysfonctionnement apparaissent de 
maniere insidieuse. Le patient est febrile, se plaint 
de sueurs nocturnes et maigrit. Des cultures du 
liquide synovial, des biopsies synoviales ou du 
disque intervertebral (sous controle TDM) sont 
necessaires au diagnostic. Le traitement est le 
meme que pour tout autre forme de tuberculose 
(voir chap. 11), mais il durera jusqu'a 9 mois, avec 
repos et immobilisation de l'articulation. 

Osteomyelite 

L'osteomyelite peut etre due soit a une dissemi¬ 
nation hematogene metastatique (par exemple 
d'un furoncle), soit a une infection locale. Le sta- 
phylocoque est l'agent le plus frequemment isole. 
D'autres organismes sont Haemophilus influen¬ 
zae et Salmonella (dans l'anemie falciforme). Les 
symptomes sont la fievre, des douleurs locales et 
de l'erytheme ainsi que la formation de sinus en 
cas d'osteomyelite chronique. Le diagnostic est 
pose habituellement par TDM, IRM ou scinti- 
graphie osseuse. Le traitement est a base de flu- 
cloxacilline et d'acide fusidique pendant au 
moins 4 a 6 semaines, au debut, en administration 
intraveineuse. 

Maladies rhumatismales 
auto-immunes 

Une maladie auto-immune est un etat patholo- 
gique cause par une reponse immunitaire dirigee 
contre un antigene appartenant a l'individu lui- 
meme, un autoantigene. La reaction auto-immune 
peut, toutefois, etre declenchee par un antigene 
exogene, c'est-a-dire etranger. Les maladies auto- 
immunes specifiques d'organes sont notamment 
la maladie de Basedow, la thyroidite de Hashimoto, 
l'anemie pernicieuse et le diabete de type 1. Dans 
les maladies rhumatismales auto-immunes, les 
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autoanticorps ne sont pas specifiques d'organes 
(tableau 7.9) et les manifestations cliniques sont de 
type systemique et diversifie. Ces maladies sont: 

• le LED; 

• le syndrome des antiphospholipides; 

• la sclerodermie; 

• la polymyosite et la dermatomyosite; 

• les syndromes mixtes et les maladies rhumatis- 
males auto-immunes indifferenciees. 

Lupus erythemateux dissemine 

Le LED est une maladie multisystemique inflam- 
matoire caracterisee par la presence d'anticorps 
seriques diriges contre des composants nucleaires. 


Tableau 7.9. Autoanticorps et maladie associee 


Anticorps 

Maladie 

Anticorps antinudeaires 

Non specifiques- 
maladie auto-immune, 
infections, individus 


normaux 

Anti-ADNdb 

LED 

Antihistone 

Lupus induit par des 
medicaments 

Anti-topo-isomerase 1 
(Scl-70) 

Sclerodermie cutanee 
diffuse 

Anticentromere 

SS limite 

Anti-Ro (SS-A) 

SS primitif, LED 

Anti-La (SS-B) 

SS primitif, LED 

Anti-Smith (Sm) 

LED 

Anti-UI-RNP 

LED, syndrome mixte 

Anti-Jo 

Polymyosite, 

dermatomyosite 

ANCA cytoplasmiques 

Granulomatose de 

Wegener 

ANCA perinudeaires 

Micropolyangeite, 
syndrome de Churg- 
Strauss, maladie 
inflammatoire 
intestinale 

Antiphospholipides 

Syndrome des 
antiphospholipides, LED 


ADNdb : ADN double-brin; ANCA : antineutrophil cytoplasmic 
antibody ; RNP : ribonudeoproteine; SS : syndrome de Sjogren. 


Epidemiologie 

C'est une maladie essentiellement des jeunes 
femmes, avec un pic d'incidence entre 20 et 40 ans. 
Elle affecte environ 0,1 % de la population mais 
est plus frequente chez les femmes afro-ameri- 
caines, avec une prevalence de 1 sur 250. 

Etiologie 

La cause de la maladie est inconnue et est proba- 
blement multifactorielle. 

• Heredite. Le taux de concordance entre jumeaux 
monozygotes (identiques) est eleve (jusqu'a 
25 %) par rapport aux jumeaux dizygotes (3 %). 

• Genetique. Les genes lies au developpement du 
LED comprennent HLA-B8, -DR3 et -A1 ainsi 
que des deficiences des genes du complement 
Clq, C2 ou C4. 

• Hormones sexuelles. L'incidence plus elevee chez 
les femmes premenopausees et les hommes avec 
syndrome de Klinefelter (XXY) suggere un effet 
des estrogenes. 

• Medicaments. L'hydralazine, l'isoniazide, le pro¬ 
cainamide et la penicillamine peuvent causer 
un syndrome pseudolupique leger, qui disparait 
souvent apres arret du traitement. 

• La lumiere ultraviolette peut declencher des 
poussees de LED, surtout cutanees. 

• L’ exposition au virus d'Epstein-Barr a ete sugge- 
ree comme un declencheur possible. 

Pathogenie 

Les cellules apoptotiques et les fragments de cel¬ 
lules sont moins bien elimines par les phagocytes, 
avec en consequence le transfert vers le tissu lym- 
phoi'de, ou ils sont captes par les cellules presenta- 
trices d'antigene. Ces autoantigenes, y compris 
des constituants nucleaires (par exemple lADN et 
les histones) sont presentes aux lymphocytes T, 
qui a leur tour stimulent la production par les 
lymphocytes B d'anticorps diriges contre les anti¬ 
genes. Les manifestations cliniques du lupus 
dependent d'evenements successifs : production 
d'anticorps, formation et depot de complexes 
immuns, activation du complement, afflux des 
neutrophiles et production anormale de cyto¬ 
kines (les taux sanguins d'IL-10 et d'interferon-a 
sont augmentes). 
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Caracteristiques cliniques 

Les manifestations cliniques sont variees 
(tableau 7.10). Une arthralgie symetrique des 
petites articulations et des manifestations cuta- 
nees sont les premieres manifestations. II n'y a 
generalement pas de synovite ni d'epanchement 
et la destruction articulaire est tres rare. Des 
symptomes non specifiques, fievre, malaise gene¬ 
ral et depression, peuvent dominer le tableau 
clinique. 

Le lupus discoide est une variante benigne de la 
maladie, dans laquelle seule la peau est impliquee. 
L'eruption cutanee faciale est caracteristique. 
Apres cicatrisation, ces plaques erythemateuses 
laissent une pigmentation. 

Examens 

• L'hemogramme montre habituellement une 
anemie normochrome, normocytaire, souvent 
avec neutropenie/lymphopenie et thrombope- 
nie. La VS est acceleree, mais la CRP est genera¬ 
lement normale, sauf en cas de complication 
infectieuse. 

• L'uree et la creatinine augmentent lorsque la 
maladie renale est avancee. Un faible taux 
serique d'albumine et un rapport urinaire pro- 
teine/creatinine eleve sont des indicateurs pre- 
coces de nephropathie lupique. 

• Autoanticorps seriques : leur diversite est tres 
grande (tableau 7.9). Les anti-ADNdb sont spe¬ 
cifiques du LED et sont positifs dans 70 % des 
cas. 

• Les composants C3 et C4 du complement 
serique sont reduits dans la maladie active. 

• Histologie et immunofluorescence. Dans les 
biopsies du rein ou de la peau, des anomalies 
caracteristiques sont bees au depot d'IgG et de 
complement. 

Soins 

Le traitement depend des symptomes et de la gra- 
vite de la maladie. II faut recommander aux 
patients d'eviter la lumiere du soleil excessive et 
reduire les facteurs de risque cardiovasculaire, 
par exemple en cessant de fumer. 


Tableau 7.10. Caracteristiques cliniques 
du lupus erythemateux dissemine 


Musculosquelettiques 

Douleurs dans les petites articulations 

Myalgie 

Necrose aseptique de la hanche ou du genou 

Generates 

Fatigue 

Fievre 

Depression 

Amaigrissement 

Peau 

Eruption en ailes de papillon - eruption erythemateuse 
sur les joues et I'arete du nez 

Vasculite 

Urticaire 

Photosensibilite 

Alopecie 

Sang 

Anemie (maladie chronique et/ou hemolytique) 
Leucopenie/lymphopenie 

Thrombopenie 

Poumons 

Epanchement pleural, pleuresie (exsudats) 

Syndrome restrictif (rare) 

Coeur et systeme cardiovasculaire 

Epanchement pericardique et pericardite 

Myocardite 

Lesions de la valve aortique 

Thrombose - arterielle et veineuse 

Atherosclerose acceleree 

Phenomene de Raynaud 

Reins 

Glomerulonephrite 

Systeme nerveux 

Epilepsie 

Migraine 

Ataxie cerebelleuse 

Meningite aseptique 

Lesions des nerfs craniens 

Polyneuropathie 
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• Les AINS sont utiles pour les patients atteints 
d'une forme benigne et d'arthralgie. 

• La chloroquine et l'hydroxychloroquine sont 
preserves en cas de maladie benigne, pour des 
lesions cutanees ou lorsque les symptomes ne 
peuvent etre controles par les AINS. 

• Les corticoides constituent la pierre angulaire 
du traitement, en particulier dans les formes 
moderees a graves. L'objectif est de controler 
l'activite de la maladie (par exemple predniso¬ 
lone 30 mg/jour pendant 4semaines) avant de 
reduire progressivement la dose. 

• On aura recours a des immunosuppresseurs (par 
exemple l'azathioprine, le cyclophosphamide), 
generalement en association avec des corticoides, 
chez les patients avec des manifestations graves, 
par exemple une maladie renale ou cerebrale. Les 
nouveaux agents tels que le rituximab (anti- 
CD20) sont utilises dans les cas refractaires. 

• Les corticoides topiques sont utilises pour le 
lupus disco'ide. 

Pronostic 

La maladie est caracterisee par des poussees et des 
remissions, meme dans la forme grave. La survie a 
10 ans est d'environ 90 %, mais elle peut etre beau- 
coup plus faible si un organe majeur est atteint. 

Syndrome des antiphospholipides 

Ce syndrome est caracterise par des throm¬ 
boses et/ou des fausses couches a repetition et 
des tests sanguins positifs persistants pour les 
anticorps antiphospholipides (detectes par le 
dosage des anticorps anticardiolipine et anti- 
(3 2 -glycoproteine ainsi que de l'anticoagulant 
lupique). Ces anticorps sont supposes jouer un role 
dans la thrombose en reagissant avec les proteines 
plasmatiques et les phospholipides, avec un effet sur 
les membranes des plaquettes et des cellules endo- 
theliales ainsi que sur les facteurs de coagulation. Le 
syndrome des antiphospholipides peut survenir 
seul ou en association avec une autre maladie rhu- 
matismale auto-immune, le plus souvent le LED. 

Caracteristiques cliniques 

Les principales caracteristiques cliniques sont le 
resultat d'une thrombose: 


• dans les arteres : accidents vasculaires cere- 
braux, accidents ischemiques transitoires, 
infarctus du myocarde; 

• dans les veines: TVP, syndrome de Budd-Chiari 
(voir chap. 4); 

• dans le placenta: fausses couches a repetition. 

D'autres complications sont: cardiopathie valvu- 
laire, migraine, epilepsie, thrombopenie, insuffi- 
sance renale et atherome accelere. 

Soins 

La warfarine est administree a long terme apres 
un accident thrombotique. Les patientes enceintes 
atteintes du syndrome des antiphospholipides 
sont traitees par l'aspirine et l'heparine. Parfois, 
en cas de syndrome des antiphospholipides sans 
antecedent de thrombose, l'aspirine ou le clopido- 
grel sont presents a titre prophylactique. 

Sclerose systemique 
(sclerodermie) 

La sclerodermie est une maladie multisystemique 
dont les premiers symptomes sont cutanes et qui 
se caracterise par le phenomene de Raynaud (voir 
chap. 10). Elle est trois fois plus frequente chez les 
femmes que chez les hommes, et se manifeste 
habituellement entre 30 et 50 ans. 

Etiologie 

La pathogenie est complexe et reste en partie 
incomprise. Parmi les facteurs etiologiques, on 
cite notamment une predisposition genetique, des 
reactions immunitaires, une infection et une 
toxine environnementale. Les consequences sont 
des lesions endotheliales qui s'etendent a tout le 
reseau vasculaire. L'activation des cellules endo¬ 
theliales induit la surexpression de molecules 
d'adherence, comme la selectine E, la VCAM ( vas¬ 
cular cell adhesion molecule ) et l'ICAM-1 ( inter¬ 
cellular adhesion molecule-1), qui permettent aux 
lymphocytes T et B, aux monocytes et aux neutro- 
philes de traverser l'endothelium permeabilise et 
de migrer dans la matrice extracellulaire. Ces 
interactions entre cellules et entre cellules et 
matrice induisent la production de cytokines et de 
facteurs de croissance qui stimulent la multiplica¬ 
tion des cellules du tissu vasculaire et conjonctif, 
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en particulier des fibroblastes. Cette proliferation 
incontrolee et irreversible du tissu conjonctif 
aboutit a l'epaississement des parois vasculaires 
avec retrecissement de la lumiere. 

Caracteristiques cliniques 
Sderodermie cutanee limitee (70 % des cas) 

Cette affection commence generalement par le 
phenomene de Raynaud de nombreuses annees 
avant toute lesion cutanee (mains, visage, pieds et 
avant-bras). La peau est epaissie, attachee aux 
structures sous-jacentes, et la pointe des doigts est 
amincie (sclerodactylie). Le visage a un aspect 
caracteristique: le nez prend la forme d'un bee, les 
levres se plissent et limitent l'ouverture de la 
bouche (microstomie). D'autres symptomes sont 
notamment des ulceres digitaux douloureux, des 
telangiectasies, des nodules sous-cutanes pal- 
pables et des depots de calcium dans les doigts 
(calcinose). CREST (calcinose, phenomene de 
Raynaud, atteinte oesophagienne, sclerodactylie, 
telangiectasies) etait le sigle utilise autrefois pour 
designer ce tableau clinique. 

Sderodermie cutanee diffuse 
(30 % des cas) 

Les changements cutanes se developpent plus 
rapidement et sont plus etendus que dans la scle- 
rodermie cutanee limitee. L'atteinte des autres 
organes est plus precoce. 

• L'oesophage est dilate et atonique, ce qui cause 
du pyrosis et de la dysphagie; l'alteration de 
l'intestin grele favorise la proliferation bacte- 
rienne et perturbe l'absorption; celle du colon 
peut conduire a une pseudo-obstruction. 

• La fonction renale peut se deteriorer de maniere 
aigue ou chronique avec, comme complication, 
des poussees d'hypertension. 

• La fibrose envahit progressivement les 
poumons; associee a la maladie vasculaire, 
elle entraine une hypertension arterielle pul- 
monaire. 

• La fibrose myocardique provoque des aryth- 
mies et des troubles de la conduction. 

Examens 

Le diagnostic de sderodermie est principalement 
fonde sur les alterations cutanees caracteristiques. 


• L'hemogramme montre une anemie normo- 
chrome normocytaire et la VS peut etre 
acceleree. 

• L'augmentation des taux seriques de l'uree et de 
la creatinine temoigne de l'atteinte renale. 

• Parmi les autoanticorps seriques (tableau 7.9), 
les antinucleaires sont souvent positifs. Les anti¬ 
corps anti-topo-isomerase 1 (Scl70) et anti- 
ARN polymerase I et III sont tres specifiques 
pour les patients atteints de sderodermie cuta¬ 
nee diffuse. Dans la sderodermie cutanee limi¬ 
tee, on peut constater la presence d'anticorps 
diriges contre les centromeres. Tous les patients 
ne produisent pas necessairement ces divers 
autoanticorps. 

• Une radiographie de la main peut montrer des 
depots de calcium autour des doigts, des ero¬ 
sions et la resorption des touffes phalangiennes 
distales. La TDM peut montrer l'atteinte pulmo- 
naire fibrosante. Un repas baryte revde la dimi¬ 
nution de la motilite oesophagienne. 

• La manometrie oesophagienne confirme la 
perte de peristaltisme dans la partie distale avec 
diminution de la pression du sphincter. 

Soins 

Les soins sont symptomatiques et reposent sur le 
type d'organe atteint. II n'existe aucun traitement 
specifique. Les inhibiteurs de l'enzyme de conver¬ 
sion de l'angiotensine sont les medicaments de 
premier choix pour traiter l'hypertension et pre- 
venir l'aggravation des lesions renales. 

Pronostic 

La survie a 10 ans est respectivement de 70 et 55 % 
dans les formes limitee et diffuse. La fibrose pul- 
monaire et l'hypertension pulmonaire sont les 
principales causes de deces. 

Polymyosite et dermatomyosite 

La polymyosite (PM) est une maladie musculaire 
rare d'etiologie inconnue dans laquelle des fibres 
musculaires squelettiques sont enflammees et 
necrotiques. Lorsque la peau est impliquee, l'af- 
fection est appelee dermatomyosite (DM). La PM 
et la DM touchent les adultes et les enfants et sont 
plus frequentes chez les femmes. 
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Caracteristiques cliniques 

La maladie debute par une faiblesse musculaire 
symetrique progressive aboutissant a une atro- 
phie des muscles proximaux des ceintures scapu- 
laire et pelvienne. Les patients ont de la peine a 
s'accroupir, monter les escaliers, se lever dune 
chaise et a soulever leurs mains au-dessus de la 
tete. La douleur et la sensibilite sont rares. 
L'atteinte du pharynx, du larynx et des muscles 
respiratoires peut conduire a une dysphagie, a une 
dysphonie et a une insuffisance respiratoire. La 
DM s'accompagne aussi d'alterations cutanees 
caracteristiques comme le teint heliotrope (violet) 
des paupieres et des plaques erythemateuses et 
squameuses sur les doigts (papules de Gottron). 
Les autres manifestations sont notamment des 
arthralgies, de la dysphagie resultant de l'atteinte 
du muscle oesophagien, et le phenomene de 
Raynaud. La DM est associee a une incidence 
accrue de cancers. 

Examens 

• En excluant d'autres causes de myopathie, la 
biopsie musculaire fournit le diagnostic defini- 
tif. Elle montre la necrose des fibres et leur infil¬ 
tration par des cellules inflammatoires. 

• Les taux d'enzymes musculaires (creatine 
kinase, transaminases, aldolase) dans le serum 
sont eleves. 

• Des anticorps anti-Jo (anti-ARNt synthetase) 
sont presents. 

• La VS n'est generalement pas acceleree. 

• L'electromyographie (EMG) montre des chan- 
gements caracteristiques. 

• L'IRM peut mettre en evidence des zones d'in- 
flammation musculaire. 

Soins 

La prednisolone par voie orale est le traitement 
de choix : 0,5 a 1,0 mg/kg pendant au moins un 
mois apres que la myosite est devenue clinique- 
ment et enzymatiquement inactive; la dose est 
ensuite progressivement diminuee. Si une 
rechute survient au cours de la reduction de la 
posologie, un traitement immunosuppresseur 
(azathioprine, methotrexate, ciclosporine) sera 
necessaire. 


Syndrome de Sjogren 

Le syndrome de Sjogren se caracterise par la des¬ 
truction immunitaire des cellules epitheliales de 
glandes exocrines, en particulier les glandes 
lacrymales et salivaires. II touche principalement 
les femmes d'age moyen. 

Caracteristiques cliniques 

Les principales caracteristiques sont les yeux secs 
(keratoconjonctivite seche) et la bouche seche 
(xerostomie). Les indices cliniques sont la diffi¬ 
culty a manger un biscuit sec et l'absence de flux 
salivaire lorsque la langue est soulevee. Le syn¬ 
drome de Sjogren se developpe comme une affec¬ 
tion isolee (primitif) ou associee a une autre 
maladie auto-immune (secondaire), qui est le 
plus souvent la polyarthrite rhumatoide ou le 
LED. Les autres manifestations peuvent etre : 
arthrite, phenomene de Raynaud, troubles tubu- 
laires renaux causant le diabete insipide et une 
acidose tubulaire renale, fibrose pulmonaire, 
vasculite et incidence accrue de lymphomesB 
non hodgkiniens. 

Examens 

• En cas de syndrome de Sjogren primitif, 80 % 
des patients ont des autoanticorps seriques 
antinucleaires, et 60 a 90 % des anticorps anti- 
Ro; beaucoup ont egalement du facteur 
rhumatoide. 

• Une biopsie de glande labiale revele des altera¬ 
tions typiques, a savoir un infiltrat lymphocy- 
taire et une destruction du tissu acineux. 

• Un test de Schirmer peut confirmer la produc¬ 
tion defectueuse des larmes. II consiste en l'in- 
sertion dune bandelette de papier fibre a 
l'interieur de la paupiere inferieure; le test est 
considere comme positif lorsque la longueur de 
l'humidification en 5 minutes n'atteint pas 
10 mm. 


Soins 

Le traitement, symptomatique, consiste en larmes 
artificielles et en solutions de remplacement de la 
salive. 
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Syndrome mixte et maladies 
rhumatismales auto-immunes 
indifferenciees 

Un syndrome mixte combine des caracteristiques 
de plusieurs MRA. Lorsque des patients ont des 
symptomes de type auto-immun et certains 
signes cliniques de MRA mais pas assez pour que 
le diagnostic dune MRA particuliere puisse etre 
pose, on parle de MRA indifferenciee. 

Vasculites inflammatoires 

systemiques 

Une vasculite est une inflammation des parois 
vasculaires qui survient dans de nombreuses 
maladies, notamment le LED, la PR, la polymyo- 
site et certaines reactions immunitaires a des 
medicaments. Sous le vocable «vasculites syste¬ 
miques», on regroupe diverses affections multi- 
systemiques dans lesquelles la vasculite est la 
caracteristique principale, la classification etant 
fondee sur la taille des vaisseaux atteints 
(tableau 7.11). Elies sont toutes associees a une 

Tableau 7.11 Classification des vasculites 
systemiques 

Arteres de grande taille (I'aorte 
et ses branches principales) 

Arterite a cellules geantes/polymyalgia rheumatica 
Arterite de Takayasu 

Arteres moyennes (arteres viscerates 
principales, par exemple renales, coronaires) 

Periarterite noueuse 

Maladie de Kawasaki (affecte les enfants < 5ans) 

Petits vaisseaux (arterioles, veinules 
et capillaires) 

ANCA positifs 

Micropolyangeite 
Granulomatose de Wegener 
Syndrome de Churg-Strauss 
ANCA negatifs 
Purpura rhumatoi'de 
Vasculite leucocytodasique cutanee 
Cryoglobulinemie essentielle 

ANCA: antineutrophil cytoplasmic antibody. 


anemie et une VS elevee et toutes sont rares, sauf 
l'arterite a cellules geantes (temporale). 

Polymyalgie et arterite 
a cellules geantes 

La polymyalgie, aussi appelee pseudopolyarthrite 
rhizomelique ou polymyalgia rheumatica (PMR), 
et l'arterite a cellules geantes (ACG) sont des 
maladies systemiques touchant les patients de 
plus de 50 ans. Dans les deux affections, la biopsie 
dune artere temporale montre des cellules 
geantes. Tout au long de leur maladie, certains 
patients peuvent avoir uniquement les symp¬ 
tomes et les signes dune PMR ou dune ACG, 
alors que chez d'autres le tableau clinique est 
mixte. 

Caracteristiques cliniques 

La PMR se caracterise par une apparition brutale 
de raideur et de douleurs intenses dans les 
muscles du cou, des epaules, des hanches et de la 
colonne lombaire. Une faiblesse objectivable est 
rare. II peut y avoir des symptomes generaux : 
malaise, fievre, amaigrissement et anorexie. 
L'inflammation arterielle est le plus souvent 
remarquee dans les arteres temporales superfi- 
cielles; elle provoque des cephalees, de la sensibi- 
lite du cuir chevelu ou des tempes (se peigner peut 
etre douloureux); mastiquer peut entrainer le 
symptome dit de « claudication de la machoire». 
Une ACG qui affecte la circulation vertebrobasi- 
laire et, parfois, la carotide peut entrainer des 
accidents vasculaires cerebraux. La complication 
la plus devastatrice dune ACG est une perte sou- 
daine de la vision (qui peut etre permanente) en 
raison de l'implication de l'artere ophtalmique. La 
reconnaissance et le traitement precoces sont 
done essentiels. 

Examens 

Le traitement est lance sur la base du diagnostic 
clinique et des investigations montrant une VS 
tres acceleree (autour de 100 mm/h) et une CRP 
elevee. Une anemie normochrome, normocytaire 
est frequente. Si Ton suspecte une ACG, une biop¬ 
sie de l'artere temporale s'impose avant ou 
dans la semaine qui suit le debut de la prise de 
corticoides. 
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Soins 

Le traitement est fonde sur les corticoides : la pre¬ 
dnisolone, 10 a 15 mg/jour pour la PMR et 60 mg/ 
jour pour l'ACG. La dose est graduellement 
reduite de 5 mg par semaine. Quand la dose de 
10 mg est atteinte, une reduction de 1 mg toutes les 
2 a 4semaines est generalement suffisante. La 
dose est adaptee en fonction des symptomes et de 
la VS. La prophylaxie contre l'osteoporose corti- 
sonique devra etre assuree (voir plus loin). La 
maladie peut recidiver a l'arret du traitement. 

Arterite de Takayasu 

Cette affection est rare, sauf au Japon. La vasculite 
de l'arc aortique et d'autres grosses arteres cause 
de l'hypertension, l'absence de pouls periphe- 
riques, des AVC et une insuffisance cardiaque. Le 
traitement repose sur les corticoides. 

Periarterite noueuse 

La periarterite noueuse (PAN) touche principa- 
lement les hommes d'age moyen. Son associa¬ 
tion avec l'antigenemie dans certains cas 
d'hepatiteB suggere que le depot de complexes 
immuns pourrait etre en cause. Cette arterite 
necrosante entraine la formation de microane- 
vrismes, de thrombose et d'infarcissement. Les 
manifestations cliniques sont : fievre, malaise, 
perte de poids, polynevrite, douleurs abdomi- 
nales (infarctus visceraux), insuffisance renale 
et hypertension. Les poumons sont rarement 
impliques (voir vasculites avec ANCA). Le dia¬ 
gnostic repose sur l'angiographie (micro- 
anevrismes dans les vaisseaux hepatiques, 
intestinaux ou renaux) ou sur une biopsie d'un 
organe affecte, souvent le rein, qui montre les 
lesions enumerees ci-dessus. Le traitement est a 
base de corticoides, exceptionnellement en asso¬ 
ciation avec des medicaments immunosuppres- 
seurs (azathioprine, cyclophosphamide). 


Polyarterite microscopique 



gressive. Elle s'accompagne aussi d'arthralgies et 
deruptions purpuriques. Le diagnostic repose sur 
la biopsie renale et le dosage des ANCA perinu- 
cleaires (pANCA), qui sont presents dans 60 % 
des cas; voir tableau 7.9). Le traitement est simi- 
laire a celui de la PAN. 

Syndrome de Churg-Strauss 

Ce syndrome rare est caracterise par la triade 
asthme, eosinophilie et vasculite systemique tou- 
chant les nerfs peripheriques et la peau (nodules, 
petechies, purpura), mais l'atteinte renale est rare. 
Le traitement est similaire a celui de la PAN. 

Purpura rhumatoide (Henoch- 
Schonlein) 

Cette affection est le plus souvent observee chez 
les enfants et se presente comme une eruption 
purpurique, principalement sur les jambes et les 
fesses. Elle peut occasionner des douleurs abdo- 
minales, une arthrite, une hematurie et une 
nephrite. Elle est caracterisee par des depots vas- 
culaires de complexes immuns dans lesquels 1'IgA 
predomine; l'affection est frequemment precedee 
par une infection aigue des voies respiratoires 
superieures. La recuperation est generalement 
spontanee. 

Vasculite cryoglobulinemique^ 

Les cryoglobulines sont des immunoglobulines et 
des composants du complement qui precipitent au 
froid, de fa<;on reversible. On distingue la cryo- 
globulinemie essentielle (pas d'autre maladie 
sous-jacente), ou bien associee a une infection 
(hepatite B et C, VIH) ou a une maladie auto¬ 
immune. Elle peut causer du purpura, des ulceres 
de jambe, des arthralgies, une glomerulonephrite 
et une polyneuropathie. Le traitement est simi¬ 
laire a celui de la PAN. 

Maladie de Behget 

II s'agit dune rare affection multisystemique et 
chronique de cause inconnue, plus frequente en 
Turquie, en Iran et au Japon. Elle est caracterisee 
par des ulcerations buccales recidivantes. Le dia¬ 
gnostic est clinique; il est pose sur la presence 


Cette affection, qui touche les poumons et les 
reins, provoque de l'hemoptysie, de 1'hematurie, 
de la proteinurie et une insuffisance renale pro¬ 
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d'ulcerations buccales et l'une des manifesta¬ 
tions suivantes : des ulcerations genitales, des 
lesions oculaires (uveite, lesions vasculaires reti- 
niennes), des lesions cutanees (erytheme noueux, 
lesions papulopustuleuses), ou un test cutane de 
pathergie positif (une lesion cutanee, par 
exemple une piqure d'aiguille est suivie de la for¬ 
mation de pustules dans les 48heures). D'autres 
symptomes possibles sont: arthrite, ulceres gas- 
tro-intestinaux avec douleur et diarrhee, lesions 
pulmonaires et renales, meningo-encephalite et 
etats confusionnels organiques. Le traitement 
consiste en une immunotherapie suppressive 
(corticoides, azathioprine, ciclosporine), ou par- 
fois le thalidomide. 

Maladies des os 

Normalement, l'os se compose de 70 % de mine- 
raux et de 30 % de matrice organique (principale- 
ment des fibres de collagene de type 1). Le 
composant mineral est fait essentiellement d'un sel 
cristallin complexe de calcium et de phosphate 
appele hydroxyapatite. Le squelette croit durant 
dans l'enfance; cependant, meme chez l'adulte, le 
remodelage, c'est-a-dire la formation et la resorp¬ 
tion osseuse, reste constant. Deux principaux types 
cellulaires sont impliques dans ce processus : 

• les osteoblastes produisent du collagene de 
type 1 et regulent sa mineralisation; 

• les osteoclastes produisent des ions hydrogene 
et des enzymes lysosomiques, qui enlevent et 
resorbent la phase minerale et la matrice de 
collagene. 

Controle du metabolisme 
du calcium et des os 

La vitamineD et la parathormone (PTH) sont les 
principaux facteurs qui controlent la concentra¬ 
tion en calcium du plasma et le remodelage de l'os. 
Le metabolisme osseux depend egalement de la 
calcitonine, des glucocorticoldes, des hormones 
sexuelles, de l'hormone de croissance et des hor¬ 
mones thyroidiennes. 

Vitamine D 

La figure 7.6 illustre le metabolisme et les actions 
de la vitamine D. 


Parathormone (PTH) 

La PTH est secretee par les cellules principales de 
la glande parathyroide. Sa concentration plasma- 
tique augmente a la suite dune chute des ions cal- 
ciques seriques. Ses divers effets servent tous a 
augmenter le taux plasmatique de calcium et a 
diminuer celui du phosphate : 

• augmentation de la resorption osteoclasique de 
l'os; 

• augmentation de l'absorption intestinale du 
calcium; 

• augmentation de la synthese de l,25-(OH) 2 D3 
(fig. 7.6) ; 

• augmentation de la reabsorption tubulaire 
renale du calcium. 

Osteoporose 

Une reduction de la masse osseuse et une dete¬ 
rioration de l'architecture du tissu osseux 
entrainent une fragilite osseuse et un risque 
accru de fracture, celle-ci pouvant etre causee 
par un traumatisme mineur (fracture osteoporo- 
tique). L'osteoporose est definie comme une den- 
site minerale osseuse (DMO) inferieure a la valeur 
moyenne des jeunes adultes de 2,5 deviations 
standard (DS) (T-score < -2,5). Lorsque les valeurs 
sont comprises entre 1 et 2,5 DS en dessous de la 
moyenne, on park d'osteopenie. D'autres facteurs 
de risque identifiables par l'anamnese et l'examen 
augmentent le risque de fracture independam- 
ment de la DMO (tableau 7.12) ; c'est pourquoi une 
evaluation du risque de fracture fondee unique- 
ment sur la DMO ne pourra reperer les personnes 
predisposees a ce genre d'accident. 

Etiologie 

Une formation insuffisante de masse osseuse et/ 
ou une perte osseuse continue peuvent expliquer 
l'osteoporose. La masse osseuse, qui acheve de se 
constituer chez le jeune adulte, depend de fac¬ 
teurs genetiques et nutritionnels, des hormones 
sexuelles et de l'activite physique. La perte osseuse 
liee a l'age survient ensuite et s'accelere particulie- 
rement chez les femmes apres la menopause. Les 
facteurs de risque d'osteoporose sont ceux qui 
causent une reduction de la masse osseuse maxi¬ 
male atteinte dans la vie d'adulte ou ceux qui 
causent une perte osseuse accrue (tableau 7.12). 
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Figure 7.6. Metabolisme et effets biologiques de la vitamineD. 

Les principales sources de vitamine D chez les humains sont la photoactivation dans la peau du 
7-dehydrocholesterol en cholecalciferol, qui est converti d'abord dans le foie en 25-hydroxyvitamine D, puis dans le reins 
en une forme plus active, le 1,25-dihydroxycholecalciferol (1,25 (OH) 2 D 3 ). Cette derniere etape est regulee par la PTH, le 
phosphate et par une retroaction negative de la 1,25 (OH) 2 D 3 elle-meme. Cette transformation peut egalement se 
produire dans les tissus lymphomateux et sarcoi'diens, ce qui cause une hypercalcemie pouvant compliquer ces maladies. 



Tableau 7.12. Facteurs predisposant a I'osteoporose et aux fractures de fragilite 


Dependant de la DMO 

Independant de la DMO 

Sexe feminin 

Vieillissement 

Caucasien/Asiatique 

Fracture de fragilite anterieure 

Hypogonadisme 

Antecedents familiaux de fracture de hanche 

Immobilisation 

Indice de masse corporelle faible 

Maladie hepatique chronique 

Tabagisme 

Maladie renale chronique 

Alcoolisme 

Maladie pulmonaire obstructive chronique 

Therapie aux glucocorticoi'des 

Maladie gastro-intestinale 

Remodelage osseux intense 

Faible apport alimentaire en calcium 

Risque de chute accru 

Carence en vitamineD 

Polyarthrite rhumatoi'de 

Medicaments (corticoides, heparine, cidosporine, anticonvulsivants) 


Maladies endocriniennes (syndrome de Cushing, hyperthyroi'die, 
hyperparathyroi'die) 

Autres maladies (diabete, mastocytose, myelome multiple, 
osteogenese imparfaite) 


DMO : densite minerale osseuse. 
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Caracteristiques cliniques 

Les symptomes de l'osteoporose sont la conse¬ 
quence des fractures, qui se produisent generale- 
ment dans quatre sites : vertebres thoraciques et 
lombaires, femur proximal et radius distal (frac¬ 
ture de Pouteau-Colles). Les fractures vertebrales 
thoraciques peuvent entrainer une cyphose et une 
perte de taille (posture voutee). 

Examens 

• L'osteodensitometrie ou absorptiometrie a 
rayonsX ou DXA (dual-energy X-ray absorptio¬ 
metry) est la reference pour la mesure de la den- 
site osseuse, en general de la colonne lombaire et 
du femur proximal. L'osteoporose est diagnosti- 
quee lorsque le T-score de la DMO chute sous 
-2,5. 

• Les radiographies montrent les fractures, mais 
sont trop peu sensibles pour la detection de 
l'osteopenie. 

• Les taux seriques de calcium, de phosphate et de 
phosphatase alcaline sont normaux. 

• Les causes secondaires d'osteoporose (hyper- 
thyroldie, myelome, hyperparathyroidie pri- 
maire, hypogonadisme, maladie coeliaque) 
doivent etre recherchees par des tests sanguins 
appropries chez les hommes et les femmes avant 
la menopause. 

Evaluation du risque de fracture 

Cette evaluation devrait prendre en compte a la 
fois la DMO et les facteurs de risque cliniques 
(tableau 7.12). Le tableau 7.13 reprend les indica¬ 
tions de l'osteodensitometrie. L'outil FRAX® ( frac¬ 
ture risk assessment ) a ete developpe par 
l'Organisation mondiale de la sante (OMS) afin 
d'evaluer les risques a 10 ans de fracture de hanche 
ou de fractures osteoporotiques importantes chez 
un malade non traite entre 40 et 90 ans (http:// 
www.shef.ac.uk/FRAX/? lang=fr). II integre les 
facteurs de risque cliniques avec la DMO du col 
femoral (la DMO de la hanche peut egalement 
etre utilisee chez les femmes). Ce n'est qu'un 
guide, et il ne sera pas utile chez tous les malades, 
par exemple chez ceux dont la DMO vertebrale est 
faible mais celle du col du femur normale. Chez 
les patients > 75 ans avec une fracture osteoporo- 
tique, la densitometrie n'est souvent pas neces- 


Tableau 7.13. Indications pour 
l'osteodensitometrie 

Osteopenie radiographique 

Fracture de fragilite (chez les moins de 75 ans) 

Corticotherapie (chez les moins de 65 ans) 

Indice de masse corporelle inferieur a 19 kg/m 2 
Antecedents maternels de fracture de la hanche 

Facteurs de risque dependant de la DMO (voir 
tableau 7.12) 

Chez les patients presentant une perte de taille et/ou une 
cyphose, une radiographie thoracique laterale est le premier 
examen indique; le corps vertebral perd de la hauteur dans sa 
partie anterieure et, en raison d'une fracture, a un aspect 
cuneiforme. 

DMO : densite minerale osseuse. 

saire avant le traitement de l'osteoporose. FRAX 
ne permet pas d'identifier le niveau de risque de 
fracture a partir duquel le traitement doit etre 
lance, et le moment de la decision varie, en partie, 
en fonction des ressources medicales du pays. Au 
Royaume-Uni, le traitement de l'osteoporose est 
rentable pour un risque a 10 ans de fracture de 
hanche de 4 %, et de 3 % aux Etats-Unis. 

Soins 

Prevention et traitement 

De nouvelles fractures vertebrales necessitent un 
repos au lit pendant 1 a 2 semaines et une puis- 
sante analgesie. Les myorelaxants (par exemple 
diazepam, 2 mg trois fois par jour), la calcitonine 
sous-cutanee (50 UI par jour) ou le pamidronate 
intraveineux (dose unique de 60 a 90 mg) per- 
mettent egalement de soulager la douleur. Les 
fractures non vertebrales sont traitees par les 
moyens orthopediques conventionnels. Les 
conseils hygienodietetiques sont: arreter de fumer, 
reduire la consommation d'alcool, veiller a un 
apport suffisant de calcium (700 a 1000 mg/jour, 
1500 mg apres la menopause) et de vitamineD 
(400 a 800 Ul/jour) et pratiquer regulierement des 
exercices de musculation. Chez les personnes 
agees, le risque de chutes peut etre reduit par la 
physiotherapie et le controle de la securite a domi¬ 
cile. Les protecteurs de hanche peuvent reduire le 
risque de fracture dans les soins en institutions. 

Intervention pharmacologique 

• Les bisphosphonates (par exemple alendronate, 
risedronate, zoledronate) constituent le traitement 
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de premiere ligne chez la plupart des patients 
atteints d'osteoporose. Ils inhibent la resorption 
osseuse par inhibition de l'activite des osteo- 
clastes, augmentent la masse osseuse de la 
hanche et du rachis, et la plupart se sont averes 
capables de reduire l'incidence des fractures. La 
duree optimale du traitement n'est pas connue. 

• Le ranelate de strontium (2 g par jour) est une 
alternative utile aux bisphosphonates oraux, en 
particulier chez les personnes agees fragiles qui 
ont des difficultes a respecter la posologie. Son 
mecanisme d'action est incertain. 

• Le raloxifene (60 mg par jour), un modulateur 
selectif des recepteurs des estrogenes, active les 
recepteurs d'estrogene dans les os tout en n'ayant 
aucun effet stimulant sur l'endometre (voir 
ci-dessous le traitement hormonal substitutif 
[THS]). On a montre qu'il reduisait la perte de 
densite minerale du rachis et des hanches, mais 
seule la frequence des fractures vertebrales a ete 
reduite. Les effets secondaires sont des crampes 
aux jambes, des bouffees de chaleur ainsi qu'un 
risque accru de thrombo-embolie (similaire au 
THS) et d'AVC. 

• Le teriparatide, un peptide recombinant consti- 
tue des 34 premiers acides amines de la PTH, qui 
en comporte 84, et la PTH recombinante 
humaine stimulent la formation osseuse et sont 
tous deux administres par injection sous-cutanee 
quotidienne. Ils sont indiques dans les cas severes 
d'osteoporose ou chez les femmes qui ne tolerent 
pas ou ne repondent pas aux autres therapies. Un 
effet secondaire est une hypercalcemie. 

• Les estrogenes comme THS constituent un trai¬ 
tement de deuxieme ligne en raison d'effets inde¬ 
sirables, par exemple cancer du sein et risque 
accru de maladies cardiovasculaires en cas d'uti- 
lisation a long terme (voir plus loin). On y recourt 
pour les femmes menopausees qui courent un 
risque eleve de fracture et qui souffrent egale- 
ment de symptomes perimenopausiques. 

• La testosterone est prescrite aux hommes dont 
l'hypogonadisme a ete prouve. 

Osteoporose cortisonique 

Les cortico'ides oraux exposent a un risque serieux 

de fracture de hanche et du rachis. Les mesures 

generates de prevention sont la reduction a une 

dose minimale, une voie differente d'administra- 


tion (par exemple des cortico'ides par voie rectale 
dans la colite ulcereuse distale) et la prescription 
d'autres agents immunosuppresseurs. Tous les 
patients devraient prendre du calcium et de la 
vitamineD et suivre les conseils d'hygiene de vie 
recommandes ci-dessus. En plus, tous les patients 
ages de plus de 65 ans ou avec des antecedents de 
fracture osteoporotique devraient recevoir les 
medicaments contre l'osteoporose. Les bisphos¬ 
phonates et le teriparatide sont autorises a cet effet 
en France comme au Royaume-Uni. Ces medica¬ 
ments sont presents aux patients plus jeunes sur la 
base des resultats d'un examen DXA et des fac- 
teurs de risque cliniques. 

Osteonecrose 

L'osteonecrose (necrose avasculaire, necrose 
ischemique) est la mort des cellules osseuses et 
medullaires a la suite d'un apport sanguin insuffi- 
sant (lesion vasculaire, augmentation de la pres- 
sion intraosseuse, contraintes mecaniques). Les 
diverses causes sont notamment des medica¬ 
ments (glucocorticoides, bisphosphonates), l'abus 
d'alcool, la drepanocytose, des traumatismes, 
des irradiations et l'infection a VIH. Le col du 
femur est le site le plus frequemment touche. 
L'arthropathie se manifeste par des douleurs et, 
en l'absence de traitement, par l'effondrement 
osseux. Le diagnostic repose sur 1'IRM; une 
radiographie simple ne montre pas les premieres 
alterations. Le traitement depend de la cause et du 
site affecte. 

Maladie de Paget 

C'est un trouble local du remodelage osseux; une 
resorption osteoclastique est suivie de la forma¬ 
tion d'un nouvel os plus fragile ainsi que de l'aug- 
mentation locale du flux sanguin et du tissu 
fibreux. L'incidence augmente avec l'age, il est 
rare avant la quarantaine et touche jusqu'a 10 % 
des adultes atteignant 90 ans. 

Etiologie 

L'etiologie est inconnue. La maladie pourrait 
resulter d'une infection virale latente (virus de la 
maladie de Carre, rougeole ou virus respiratoire 
syncytial) des osteoclastes chez un individu 
genetiquement predispose. Le risque est accru 
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dans certaines families et Ton a identifie des genes 
de susceptibilite. 

Caracteristiques cliniques 

Bien que n'importe quel os puisse etre atteint, les 
sites les plus communs sont: bassin, colonne lom- 
baire, femur, rachis thoracique, crane et tibia. La 
plupart des cas sont asymptomatiques, mais cer¬ 
tains se manifestent par: 

• des douleurs osseuses ou dans l'articulation voi- 
sine (le cartilage ou l'os adjacent est endommage); 

• des deformations, par exemple un elargissement 
du crane ou une courbure du tibia; 

• des complications: compression nerveuse (sur- 
dite, paraparesie), des fractures pathologiques 
et, rarement, une insuffisance cardiaque a haut 
debit (due au flux sanguin accru dans Ids) et un 
sarcome osteogenique. 

Examens 

• La concentration serique de la phosphatase 
alcaline est elevee (elle reflete l'intensite de la 
formation osseuse), souvent > 1000 U/l, avec un 
taux normal de calcium et de phosphate. 
L'excretion urinaire d'hydroxyproline est elevee 
et peut etre utilisee comme marqueur de l'acti- 
vite de la maladie. 

• Les radiographies montrent des changements 
caracteristiques. En certains sites, Ids est elargi 
et distordu, avec des changements sclerotiques 
(augmentation de la densite) et des zones osteo- 
lytiques (perte d'os et densite reduite). 

• La scintigraphie osseuse montre l'absorption 
accrue du radionucleide osteotrope. L'aspect est 
semblable a celui de metastase sclerosee prove- 
nant, en particulier, d'un carcinome mammaire 
ou prostatique. 

Traitement 

Les bisphosphonates (zoledronate par voie intra- 
veineuse ou orale) inhibent la resorption osseuse 
en diminuant l'activite osteoclastique, et ferment 
ainsi la base du traitement. Ils sont indiques pour 
les patients symptomatiques, mais aussi pour 
ceux qui, bien qu'asymptomatiques, sont exposes 
a des complications (par exemple fracture ou 
compression nerveuse). L'activite de la maladie 
est surveillee par revolution des symptomes et le 


dosage de la phosphatase alcaline serique ou de 
l'hydroxyproline urinaire. 

Osteomalacie et carence 
en vitamine D 

Le rachitisme est un amollissement osseux du a une 
mineralisation insuffisante du cadre osteoide au 
cours de la croissance. Si cela survient apres la fer- 
meture epiphysaire, on parle alors d'osteomalacie. 
Les deux affections sont les manifestations cli¬ 
niques d'une profonde carence en vitamine D. La 
principale source de vitamine D provient de sa pro¬ 
duction cutanee sous l'effet des rayons ultraviolets B 
de la lumiere solaire (fig. 7.6). Une petite quantite 
provient de l'alimentation (poissons gras, jaunes 
d'oeufs, cereales avec supplements, margarine). 

Etiologie 

La peau pigmentee ou protegee des ultraviolets 
par une creme solaire ou des vetements produit 
moins de vitamine D. II faut en tenir compte 
particulierement chez les personnes agees et 
institutionnalisees (en particulier chez les resi¬ 
dents en maison de repos) et en cas de malab¬ 
sorption ou d'intestin court. D'autres causes de 
carence sont : une maladie renale avec insuffi¬ 
sance de conversion de 25-(OH)D 3 en 1,25- 
(OH) 2 D 3 ), une cholestase et la prise de certains 
medicaments, par exemple des anticonvulsi- 
vants, de la rifampicine ou le traitement antire¬ 
troviral hautement actif. 

Caracteristiques cliniques 

Faiblesse et douleur musculaires proximales 
sont les symptomes les plus courants. 
L'osteodensitometrie ou de simples radiographies 
peuvent egalement faire suspecter une carence en 
vitamine D. Si celle-ci est grave, elle peut conduire 
a une hypocalcemie avec tetanie et convulsions. 
Chez l'enfant, le rachitisme est cause de deforma¬ 
tions osseuses (genoux cagneux, jambes arquees) 
et de retard de croissance. 

Examens 

• Le taux serique de 25-hydroxyvitamine D 3 est 
faible (< 25 nmol/1, 10 pg/1) dans l'osteomalacie. 
Des concentrations seriques entre 25 et 50 nmol/1 
suggerent une insuffisance en vitamine D. 


224 



Chapitre 7. Rhumatologie 


• Le taux de phosphatase alcaline est habituelle- 
ment eleve. La phosphatemie et la calcemie 
peuvent etre normales ou basses. 

• Les cliches radiographiques sont caracteris- 
tiques; ils montrent un defaut de mineralisation 
et les zones dites de Looser, stries de faible den- 
site qui s'etendent du cortex vers l'interieur des 
os longs. 

Soins 

Le traitement de la carence en vitamine D consiste 
en calciferol par voie orale, 10000UI par jour ou 
60000UI par semaine durant 8 a 12semaines, puis 
une dose d'entretien de 1000UI par jour (10000UI 
par semaine). Les patients atteints d'un grave syn¬ 
drome de malabsorption sont traites par injection 
intramusculaire mensuelle de calciferol, 300 000 UI 
durant 3 mois, puis par des doses annuelles d'entre¬ 
tien. Un manque de vitamine D est associe a des 
effets nefastes sur la sante en general; elle entraine- 
rait un risque accru de diabete de type 2, de divers 
cancers, de maladies cardiovasculaires. Un apport 
quotidien de 1000 UI est done recommande. 

Medicaments 

Anti-inflammatoires 
et analgesiques 

L'aspirine (voir chap. 5) est indiquee en cas de 
douleurs musculosquelettiques transitoires et de 
fievre; les AINS le sont habituellement dans les 
affections inflammatoires. Le paracetamol a une 
efficacite semblable a celle de l'aspirine, mais 
n'exerce pas d'effet anti-inflammatoire evident. II 
convient comme traitement de premiere ligne 
pour soulager la douleur, dans les conditions ou 
des anti-inflammatoires ne sont pas habituelle¬ 
ment presents. La codeine peut etre ajoutee 
lorsque le paracetamol seul s'avere insuffisant. 

Paracetamol (acetaminophene) 
Mode d'action 

Le paracetamol inhibe la synthese des prostaglan- 
dines dans le systeme nerveux central et bloque la 
formation des impulsions douloureuses periphe- 
riques. Il reduit la fievre par inhibition du centre 
hypothalamique de regulation thermique. 


Indications 

Douleur legere a moderee, fievre. Pour soulager la 
douleur des arthrites inflammatoires, les AINS 
sont plus efficaces. 

Preparations et posologie 

Comprimes, gelules, comprimes dispersibles : 
500 mg; suspension de 250mg/ml; suppositoires de 
60mg, 125 mg, 250mg, 500mg; perfusion intravei- 
neuse de 10 mg/ml enflacons de 50 ml ou 100 ml. 

• Voie oral ou rectale : 0,5-1 g toutes les 
4-6 heures avec un maximum de 4 g par jour 
(3 g si le poids < 50 kg ou en cas de maladie 
hepatique). 

• Perfusion IV en 15 minutes : lg toutes les 
4-6 heures, maximum 4 g par jour, 15 mg/kg si 
le poids corporel < 50 kg; principalement utili- 
see en postoperatoire. 

Effets secondaires 

Rares, sauf en cas de surdosage (voir chap. 13). 

Precautions/contre-indications 

Si le taux estime de filtration glomerulaire 
< 30 ml/min, il faut espacer de 6 heures ou plus 
l'administration. Reduire la dose en cas de mala¬ 
die grave du foie. 

Preparations composees 

Le paracetamol (500 mg) est egalement disponible 
associe a une faible dose d'un analgesique opio'ide, 
par exemple le phosphate de codeine a 8 mg, 15 mg 
ou 30 mg, en comprimes, comprimes dispersibles 
ou sous forme de gelules. La dose de l'opiace peut 
etre suffisante pour causer les effets secondaires 
des opioides (voir chap. 6). 

Anti-inflammatoires 
non steroidiens (AINS) 

Mode d'action 

Les AINS inhibent la cyclo-oxygenase (COX), 
l'enzyme qui catalyse la synthese des endo- 
peroxydes cycliques a partir de l'acide ara- 
chidonique pour former les prostaglandines. 
L'inhibition de l'isoforme, COX-1, dans le tractus 
digestif reduit la production des prostaglandines 
protectrices et predispose done a des dommages 
gastroduodenaux. COX-2 est la forme induite 
essentiellement en reponse a des cytokines 
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proinflammatoires. Les inhibiteurs selectifs 
de COX-2 («coxibs», etoricoxib et celecoxib) 
exposent moins aux lesions gastroduodenales que 
les AINS non selectifs (par exemple ibuprofene, 
diclofenac). 

Indications 

La posologie doit etre la plus faible possible et 
l'administration durer un minimum de temps. 

• Douleur et inflammation associees aux arth- 
rites inflammatoires et a l'arthrose grave (dans 
les formes legeres a moderees, le paracetamol 
est tout aussi efficace). 

• Synovite microcristalline. 

• Douleurs musculosquelettiques transitoires. 

• Douleur causee par des tumeurs osseuses 
secondaires. 

Preparations et posologie 

De nombreux AINS differents sont disponibles. 
Ils varient dans leurs proprietes anti-inflamma- 
toires et leur tolerabilite; par exemple, l'ibupro- 
fene exerce moins d'effets secondaires que les 
autres AINS, mais son activite anti-inflamma- 
toire est plus faible. L'indometacine est plus puis- 
sante, mais occasionne plus d'effets secondaires. 
Quant a la puissance et a la tolerabilite du diclofe¬ 
nac et du naproxene, elles se situent quelque part 
entre celles de l'ibuprofene et l'indometacine. 

Voici deux exemples d'AINS non selectifs et d'un 
coxib. 

Ibuprofene 

Comprimes : 200 mg, 400 mg, 600 mg, 800 mg; 
sirop: 100 mg/5 ml. 

• Voie orale : Initialement 1,2 a 1,8 g par jour, en 
trois a quatre doses fractionnees, prises apres les 
repas, jusqu'a un maximum de 2,4 g par jour si 
necessaire. La dose d'entretien est de 0,6 a 1,2 g 
par jour en doses fractionnees. 

Diclofenac 

Comprimes de 25 mg, 50 mg; suppositoires: 25 mg, 
50 mg, 100 mg; injectables: 75 mg/3 ml. 

• Voie orale/rectale: 75-150 mg par jour en deux 
a trois doses fractionnees. 

• IM : 75 mg une fois ou deux fois par jour pen¬ 
dant 2 jours. 


Celecoxib 

Gelules de 100 mg, 200 mg. 

• Voie orale : 200 mg en 1-2 doses fractionnees, 
et si necessaire, jusqu'a un maximum de 400 mg 
par jour. 

Effets secondaires 

Toxicite gastro-intestinale avec un risque plus 
eleve chez les personnes agees. L'inflammation 
et l'ulceration peuvent se developper n'importe 
oil dans l'intestin, mais dans l'estomac et le duo¬ 
denum, elles sont cliniquement plus evidentes 
(dyspepsie, erosions, ulceres, saignements, perfo¬ 
ration). Parmi les AINS non selectifs, l'ibuprofene 
a le moins d'effet secondaire, alors que le piroxi- 
cam, l'indometacine et le diclofenac exposent a un 
risque intermediate. En general, on utilise un 
AINS predisposant le moins aux effets secon¬ 
daires, et la posologie sera la plus faible possible 
tout en restant capable de soulager les symp- 
tomes. II est indique d'ajouter des inhibiteurs de 
la pompe a protons lorsque des AINS non selec¬ 
tifs sont presents a des patients a haut risque 
(>65ans), antecedents d'ulcere gastroduodenal, 
comorbidite grave, prise d'autres medicaments 
aggravant le risque gastro-intestinal: warfarine, 
aspirine, corticoides afin de reduire les lesions 
gastroduodenales. 

Autres : reactions d'hypersensibilite (surtout 
eruptions cutanees, bronchospasme, angio- 
oedeme), troubles sanguins, retention aqueuse 
(elle peut precipiter l'insuffisance cardiaque chez 
les personnes agees), insuffisance renale aigue, 
hepatite, pancreatite et exacerbation d'une colite. 

Precautions/contre-indications 

Les AINS sont contre-indiques chez les patients 
ayant des antecedents d'hypersensibilite a l'aspi- 
rine ou a tout autre AINS, ces medicaments ayant 
declenche une des reactions suivantes : crise 
d'asthme, oedeme de Quincke, urticaire ou rhi- 
nite. Une autre contre-indication est l'insuffi- 
sance cardiaque grave. Les inhibiteurs selectifs de 
la COX-2 doivent etre evites en cas de maladie 
cardiaque ischemique, de troubles circulatoires 
cerebraux ou peripheriques et d'une insuffisance 
cardiaque moderee ou grave. En raison du risque 
gastro-intestinal, il faut renoncer aux AINS, sauf 
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si c'est absolument necessaire, chez les patients 
ayant souffert ou souffrant d'un ulcere gastro¬ 
intestinal et chez les patients prenant des anticoa¬ 
gulants, des cortico'ides ou de l'aspirine. Chez les 
patients en insuffisance renale, cardiaque ou 
hepatique, les AINS peuvent aggraver la deterio¬ 
ration fonctionnelle de ces organes. En cas de 
maladie de Crohn ou de colite ulcereuse, la prise 
d'AINS risque de declencher une poussee inflam- 
matoire. Pour les interactions des AINS avec 
d'autres medicaments, il faut consulter le RCP. 

Medicaments agissant 
sur le metabolisme osseux 

Bisphosphonates 

Mode d'action 

Adsorbes sur les cristaux d'hydroxyapatite des os, 
les bisphosphonates inhibent la croissance et l'ac- 
tivite des osteoclastes, reduisant ainsi le taux de 
renouvellement osseux. 

Indications 

Prophylaxie et traitement de l'osteoporose en 
combinaison avec du calcium (700-1000 mg par 
jour, 1500 mg apres la menopause) et des supple¬ 
ments de vitamineD (800UI/jour) si l'apport ali- 
mentaire est inadequat. Traitement de la maladie 
de Paget et de l'hypercalcemie liee a certains can¬ 
cers. Traitement des lesions osteolytiques et des 
douleurs osseuses en cas de myelome multiple ou 
de metastases osseuses d'un cancer du sein. 

Preparations et posologie 

Acide alendronique 

Comprimes : 10 mg par jour; 70 mg une fois par 
semaine. 

• Traitement et prevention de l'osteoporose : 
10 mg par jour au moins 30 minutes avant le 
petit dejeuner ou 70 mg une fois par semaine. 

• En raison de graves reactions oesophagiennes 
(cesophagite, ulceres et stenoses), les patients 
devraient etre avises de prendre les comprimes 
avec un grand verre d'eau et en se tenant debout 
au moins 30 minutes avant l'ingestion des pre¬ 
miers aliments ou boissons de la journee, et 
de se tenir debout ou assis pendant au moins 
30 minutes. Il faut aussi conseiller aux patients 
d'arreter le traitement et de consulter un mede- 


cin si des symptomes d'irritation cesophagienne 
se manifestent. 

Risedronate 

Comprimes : 5 mg, 30 mg; une fois par semaine : 
35 mg. 

• Prevention et traitement de l'osteoporose : 5 mg 
par jour ou 35 mg par semaine. 

• Maladie de Paget : 30 mg par jour pendant 
2 mois; cure pouvant etre repetee si necessaire 
apres au moins 2 mois. 

• Les precautions pour la prise de risedronate 
sont les memes que pour l'alendronate (voir ci- 
dessus). Aucune nourriture ou boisson pendant 
2 heures apres le risedronate. 

Pamidronate disodique 

Injection : 15 mg, 30 mg, 60 mg, 90 mg. 

• IV: Les patients doivent d'abord etre hydrates. 

• Hypercalcemie d'origine maligne : calcium 
serique <3,0 mmol/1, administrer 15-30 mg; 
calcium serique >4,0 mmol/1, administrer 
90 mg. Donner en perfusion unique ou en 
plusieurs perfusions durant 2-4 jours conse- 
cutifs. Chaque dose de 60 mg doit etre diluee 
avec au moins 250 ml de chlorure de sodium 
et perfusee en au moins 1 heure. 

• Lesions osteolytiques et douleurs osseuses en cas 
de myelome multiple ou de metastases osseuses 
associees au cancer du sein : 90 mg toutes les 
4 semaines (ou toutes les 3 semaines pour coin- 
cider avec la chimiotherapie du cancer du sein). 

• Maladie de Paget: 30 mg une fois par semaine 
pendant 6semaines; la cure peut etre repetee 
tous les 6 mois. 

Effets secondaires 

Effets secondaires digestifs (dyspepsie, nausees, 
vomissements, douleurs abdominales, diarrhee, 
constipation), symptomes pseudogrippaux, reac¬ 
tions de l'oesophage (voir ci-dessus), douleurs 
musculosquelettiques. Avec le pamidronate diso¬ 
dique par voie intraveineuse : anomalies bio- 
chimiques (hypophosphatemie, hypocalcemie, 
hypo- ou hyperkaliemie, hypernatremie), ane- 
mie, thrombocytopenie, lymphopenies, convul¬ 
sions, lesions renales aigues, conjonctivite. 
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L'osteonecrose de la machoire constitue le plus 
grand risque chez les patients recevant des bis- 
phosphonates par voie intraveineuse pour les 
indications cancereuses. 

Precautions/contre-indications 

Avant de commencer, il faut corriger les even- 
tuelles carences en vitamine D et Thypocalcemie. 
Eviter le risedronate et l'alendronate chez les 
patients souffrant de troubles cesophagiens. Une 
adaptation posologique s'impose en cas de grave 
insuffisance renale (voir le RCP). 

Calcium 

Apport alimentaire de reference, 700 mg. 

Indications 

Hypocalcemie, osteomalacie, lorsque l'apport ali¬ 
mentaire en calcium (avec ou sans vitamine D) est 
deficient dans la prevention et le traitement de 
l'osteoporose. 

Preparations et posologie 

Carbonate de calcium 

Comprimes a croquer (calcium 500 mg ou 
Ca 2+ 12,6 mmol); comprimes dispersibles : 400 
(calcium 400 mg ou Ca 2 +10 mmol), 1000 (calcium 
lg ou Ca 2+ 25 mmol); shop (calcium 108,3 mg ou 
Ca 2+ 2,7 mmol/5 ml). 

• Carence en calcium et osteoporose: 700-1000 mg 
par jour, sirop de 55-75 ml par jour. 

• Osteomalacie : 1000-3000mg par jour; sirop 
55-155 ml par jour. 

Gluconate de calcium 

Injection : 10 % (89 mg de calcium ou 
Ca 2+ 2,2 mmol/10 ml). 

10-20 ml en plus de 10 minutes pour une hypo¬ 
calcemie aigue. 

Effets secondaires 

Troubles gastro-intestinaux; avec injection, 
vasodilatation peripherique, baisse de la pression 
arterielle, reactions au site d'injection. 

Precautions/contre-indications 

Les etats d'hypercalcemie et d'hypercalciurie. 


Vitamine D 

Mode d'action 

Vitamine liposoluble dont faction principale est 
de promouvoir l'absorption intestinale du cal¬ 
cium. Un supplement par voie orale de 10 pg 
(400 unites) previent toute carence. 

Indications 

• Prevention de la carence en vitamine D chez les 
personnes a risque, par exemple les Asiatiques 
qui consomment du pain sans levain, et chez les 
patients ages, particulierement ceux qui sont 
confines a leur domicile ou vivent en maison de 
repos. 

• En complement pour la prevention et le traite¬ 
ment de l'osteoporose, quand l'apport alimen¬ 
taire de vitamine D (et de calcium) n'est pas 
optimal. 

• Carence en vitamineD causee par une malab¬ 
sorption intestinale, une maladie hepatique 
chronique ou une insuffisance renale severe. 

• L'hypocalcemie de l'hypoparathyroidie. 

Preparations et posologie 

Ergocalciferol 

Calciferol (vitamineD2) comprimes : 250 pg 
(10000 unites); calcium (97 mg) plus ergocalciferol 
(10 pg, 400 unites) en comprimes. 

• Prevention de la carence en vitamine D : cal¬ 
cium plus ergocalciferol, 1-2 comprimes par 
jour. 

• Complement au traitement de l'osteoporose : 
calcium plus ergocalciferol, 1-2 comprimes par 
jour. 

• Deficit cause par une malabsorption ou une 
maladie chronique du foie : jusqu'a 1 mg 
(40 000 unites) de calciferol. 

• Hypocalcemie de l'hypoparathyroidie : jusqu'a 
2,5 mg (100000 unites) de calciferol. 

Alfacalcidol 

la-hydroxycholecalciferol gelules : 250 ng, 500 ng, 
lpg. 

• Traitement des patients atteints de maladie 
renale chronique : 0,25-1 pg par jour. 
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Calcitriol 

1,25-dihydroxycholecalciferol: 250 ng, 500 ng. 

• Traitement des patients atteints de maladie 
renale chronique : 250-1000 ng par jour. 

Effets secondaires 

Les symptomes de surdosage sont: anorexie, lassi¬ 
tude, nausees, vomissements, polyurie, soif, 
cephalees et taux eleves de calcium et de phosphate 


dans le plasma et l'urine. Tous les patients prenant 
des doses pharmacologiques de vitamine D 
devraient subir un controle de leur calcemie a 
intervalles reguliers (au debut, chaque semaine) et 
si des nausees et des vomissements surviennent. 

Precautions/contre-indications 

Contre-indiquee en cas d'hypercalcemie et de 
calcification metastatique. 
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Eau, electrolytes, Chapitre 8 

equilibre acidobasique 


Besoins en eau et en electrolytes 

Normalement, le volume et la composition biochi- 
mique des compartiments liquidiens extracellu- 
laires et intracellulaires restent remarquablement 
constants. Le maintien de la quantite totale depend 
de l'equilibre entre l'apport et la perte. L'eau et les 
electrolytes proviennent de la nourriture et de la 
boisson, et sont perdus dans l'urine, la sueur et les 
selles. De plus, environ 500 ml d'eau sont perdus 
quotidiennement dans l'air expire (tableau 8.1). 
Chez l'adulte, les besoins normaux quotidiens sont 
de 50 a 100 mmol de sodium, 40 a 80 mmol de 
potassium et 1,5 a 2,5 1 d'eau, (25 a 35 ml/ 
kg/24 heures). Au cours de certaines maladies, 
l'apport et la perte d'eau et d'electrolytes sont alte- 
res, et Ton doit en tenir compte lors du remplace- 


ment des fluides. Par exemple, un patient qui perd 
des secretions gastriques par une sonde nasogas- 
trique perdra, chaque jour, des quantites sup- 
plementaires de sodium (25 a 80 mmol/1), de 
potassium (5 a 20 mmol/1), de chlorure (100 a 
150 mmol/1) et d'ions hydrogene (40 a 60 mmol/1), 
qui devront etre remplaces en sus des besoins 
quotidiens normaux. 
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Compartiments des fluides 
corporels 

Chez un homme adulte normal, 50 a 60 % du 
poids est de l'eau; les femmes ont proportionnel- 
lement plus de graisse et leur teneur en eau est 
d'environ 45 a 50 %. Un homme de 70 kg et en 


Tableau 8.1. Equilibre quotidien normal de l'eau et du sodium chez un homme de 75 kg 



Entrees 


Sorties 

Eau (ml) 


Eau (ml) 


Boissons 

1 500 

Urine 

1 500 

Nourriture 

800 

Pertes imperceptibles 
(peau, poumons) 

800 

Metabolisme 

200 

Selles 

200 

Total 

2 500 

Total 

2 500 

Sodium (mmol) 


Sodium (mmol) 


Nourriture et boissons 

100 

Urine 

100 



Sueur 

Negligeable 



Selles 

Negligeable 


231 

























L’essentiel pour la medecine generale 


bonne sante contient done pres de 421 d'eau, repar¬ 
tis dans trois compartiments principaux: 

• liquide intracellulaire (281, environ 35 % du poids 
corporel maigre); 

• liquide extracellulaire - le liquide interstitiel qui 
baigne les cellules (9,41, soit environ 12 %); 

• plasma (egalement extracellulaire) (4,61, soit envi¬ 
ron 4 a 5 %). 

Les fluides intracellulaires et interstitiels sont 
separes par la membrane cellulaire; le liquide 
interstitiel et le plasma sont separes par la paroi 
des capillaires. 

La pression osmotique est le principal determi¬ 
nant de la repartition de l'eau dans les trois 
compartiments principaux. L'osmolalite est 
determinee par la concentration des particules 
osmotiquement actives. Ainsi, une mole de 
chlorure de sodium dissoute dans 1 kg d'eau a 
une osmolalite de 2 mmol/kg, puisque le chlo¬ 
rure de sodium se dissocie en deux particules 
libres, Lion sodium Na + et l'ion chlorure CL. 
Une mole d'uree (qui ne se dissocie pas) dans 
1 kg d'eau a une osmolalite de 1 mmol/kg. 
L'osmolarite est le nombre d'osmoles de solute 
par litre de solution (mmol/1) et, pour les solu¬ 
tions aqueuses diluees, est essentiellement equi- 
valente a l'osmolalite. 


Le liquide intracellulaire contient surtout du 
potassium (K + ) (la plupart du Mg 2 + cellulaire est 
lie et osmotiquement inactif). Dans le comparti- 
ment extracellulaire, les sels de sodium predo- 
minent dans le liquide interstitiel, et les 
proteines dans le plasma. Les reserves corpo- 
relles de Na + sont le principal determinant du 
volume de liquide extracellulaire, alors que le 
volume plasmatique est determine par la pres¬ 
sion oncotique liee a la concentration proteique 
(voir plus loin). Le tableau 8.2 montre la compo¬ 
sition des fluides intracellulaires et extra- 
cellulaires. La membrane cellulaire separe les 
compartiments de liquide intracellulaire et 
extracellulaire et maintient, par des mecanismes 
de transport actif et passif, les compositions 
electrolytiques differentes dans chaque compar- 
timent. Un changement de l'osmolalite dans un 
compartiment declenche un mouvement de 
l'eau a travers la membrane cellulaire pour reta- 
blir l'equilibre osmotique. 

Distribution des liquides 
extracellulaires 

La paroi capillaire separant les espaces intra- 
vasculaire (plasma) et interstitiel sont per- 
meables aux ions Na + , K + et au glucose, et ces 


Tableau 8.2. Concentrations normales des electrolytes dans les liquides intracellulaire 
et extracellulaire chez I'adulte normal 



Plasma (mmol/l) 

Liquide interstitiel 
(mmol/l) 

Liquide intracellulaire 
(mmol/l) 

Na + 

142 

144 

10 

K + 

4 

4 

160 

Ca 2+ 

2,5 

2,5 

1,5 

Mg 2+ 

1,0 

0,5 

13 

ci- 

102 

114 

2 

HC0 3 “ 

26 

30 

8 

po 4 2 - 

1,0 

1,0 

57 

so/' 

0,5 

0,5 

10 

Acides organiques 

3 

4 

3 

Proteines 

16 

0 

55 
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solutes ne contribuent done pas a la distribu¬ 
tion des fluides entre ces espaces. Toutefois, les 
proteines du plasma, par exemple l'albumine, 
quittent difficilement le reseau capillaire, et 
retiennent l'eau dans l'espace vasculaire. La dis¬ 
tribution de l'eau extracellulaire entre les 
espaces vasculaires et extravasculaires (inters- 
titiels) est determinee par l'equilibre entre la 
pression hydrostatique (pression sanguine 
intracapillaire), qui tend a pousser le liquide 
hors des capillaires, et la pression oncotique (la 
pression osmotique exercee par les proteines 
plasmatiques), qui retient le liquide dans les 
vaisseaux. Le flux net de liquide vers l'exterieur 
est equilibre par son « aspiration » dans les vais¬ 
seaux lymphatiques, qui le ramene dans la cir¬ 
culation sanguine (fig. 8.1). 

L'oedeme est defini comme une augmentation du 
liquide interstitiel et resulte : 

• de l'augmentation de la pression hydrostatique, 
par exemple la retention de sodium et d'eau 
dans l'insuffisance cardiaque; 

• dune reduction de la pression oncotique, par 
exemple en raison dune hypoalbuminemie liee 
a un syndrome nephrotique; 

• d'un obstacle a la circulation lymphatique; 


• d'une permeabilite accrue de la paroi des vais¬ 
seaux sanguins; par exemple, dans un foyer 
inflammatoire, sous l'effet de cytokines, la per¬ 
meabilite vasculaire augmente. 

L'inspection et la palpation sont generalement 
suffisantes pour identifier l'oedeme. La compres¬ 
sion de la peau avec le bout du doigt, pendant 
10 secondes, dans la zone concernee laisse une 
empreinte qui persiste quelques instants apres le 
retrait du doigt. C'est le signe du godet. L'oedeme 
limite a un endroit est plus susceptible de resulter 
d'une cause locale, par exemple une obstruction 
veineuse. L'oedeme generalise, par exemple a la 
suite d'une insuffisance cardiaque, est souvent 
plus important dans les jambes et les pieds chez 
les patients ambulants, et dans la region sacree 
chez ceux qui sont confines au lit. 


Liquides intraveineux 
en pratique clinique 

Les perfusions intraveineuses sont frequemment 
utilisees dans les hopitaux afin de maintenir 
l'equilibre hydrique chez les patients qui ne 
peuvent boire et afin de corriger des pertes impor- 
tantes anterieures ou continues. Les cristalloid.es, 
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Figure 8.1. Distribution de l'eau entre les espaces vasculaire et extravasculaire (interstitiel). 

Elle depend de l'equilibre entre la pression hydrostatique, qui pousse le fluide hors des capillaires, et la pression 
oncotique, qui le retient dans les vaisseaux. Le flux net du liquide sortant est equilibre par l'« aspiration » du liquide dans 
les vaisseaux lymphatiques, qui le ramenent dans la circulation sanguine. Des processus similaires regulent les volumes 
liquidiens dans les cavites peritoneale et pleurale. 
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par exemple le chlorure de sodium a 0,9 %, 
contiennent des sels de faible poids moleculaire 
ou des sucres qui se dissolvent completement 
dans l'eau et passent librement entre les comparti- 
ments intravasculaire et interstitiel (tableau 8.3). 
Une solution de glucose a 5 % se comporte comme 
de l'eau libre; apres administration intraveineuse, 
elle se distribue uniformement dans l'ensemble 
des trois compartiments liquidiens; tres peu 
reste dans l'espace intravasculaire. Le chlorure de 
sodium a 0,9 % reste dans l'espace extracellulaire 
et done environ un tiers du volume perfuse res- 
tera dans l'espace intravasculaire. Les colloides 
(par exemple dextran70, gelatine) contiennent 
des substances de plus grand poids moleculaire et 
restent plus longtemps dans l'espace intravascu¬ 
laire que les solutions cristalloides. Les colloides 
sont utilises pour augmenter le volume circulant 
en cas d'hemorragie (jusqu'a ce que le sang soit 
disponible), de brulure et parfois de septicemic. 
Bien qu'ils restent dans l'espace intravasculaire 
plus longtemps que les cristalloides, selon des 
etudes comparatives, ils ne seraient pas plus utiles 
que les cristalloides chez les patients hypovole- 
miques. Les effets secondaires des colloides sont 
des reactions d'hypersensibilite, notamment des 
reactions de type anaphylactique et une augmen¬ 
tation transitoire du temps de saignement. A 


noter aussi qu'ils ont une plus grande concentra¬ 
tion de sodium que le plasma. 

L'evaluation et le suivi de l'equilibre liquidien sont 
fondes sur les antecedents (par exemple vomisse- 
ments, diarrhee), des fiches d'equilibre des fluides 
(souvent inexactes), les pesees quotidiennes, le debit 
urinaire et l'examen clinique (turgescence cutanee, 
remplissage capillaire, pression veineuse jugulaire, 
pouls, pression arterielle en position couchee et 
debout). Un monitorage cardiaque invasif est egale- 
ment utilise chez des patients tres dependants. La 
mesure de la pression veineuse centrale avant et apres 
un test de perfusion intraveineuse convient pour 
1'evaluation du volume circulatoire (voir chap. 12). 
Apres une operation, le patient a en general une courte 
periode d'oligurie comme reaction physiologique a la 
chirurgie. Le volume d'urine seul ne devrait done pas 
etre pris en compte dans 1'evaluation de l'equilibre des 
fluides chez ces patients. De plus, en postoperatoire, la 
capacite des reins de diluer l'urine est alteree et il y 
a done un risque d'hyponatremie de dilution. 

Avant de perfuser des fluides intraveineux, il faut 
pouvoir repondre aux questions suivantes. 

• Les liquides sont-ils requis pour un traitement 
de soutien ou pour corriger un deficit, par 
exemple une hypovolemie due a de la diarrhee 
ou des vomissements ? 


Tableau 8.3. Cristalloides a usage general 



Na + mmol/l 

K + mmol/l 

CL mmol/l 

Osmolarite 

mosmol/kg 

Indication 
(voir note 
sous le 
tableau) 

Valeurs plasmatiques normales 

142 

4,5 

103 

285-295 


Chlorure de sodium 0,9 % 

154 

- 

154 

308 

1 

Chlorure de sodium a 0,18 %/4 % 
de glucose 

30 

- 

- 

283 

2 

Glucose 5 % 

- 

- 

- 

278 

3 

Solution de Hartmann/solution 
de lactate de Ringer 

130 

4 

109 

273 

4 


N.B. Chez un adulte normal, 1,5 a 2,51 (25 a 35 ml/kg/24 heures) de liquide contenant environ 70 a 100 mmol de sodium et 40 a 
80 mmol de potassium sont necessaires pour maintenir l'equilibre. Les liquides sont administres avec ou sans chlorure de potassium (en 
fonction des besoins quotidiens et des taux plasmatiques) par des poches mixtes pretes a I'emploi de preference a I'addition de chlorure 
de potassium concentre. 

1. Expansion du volume chez des patients hypovolemiques. Rarement, pour maintenir l'equilibre des liquides en cas de pertes 
importantes de sodium. Un exces de sodium et de chlorure (par rapport au plasma) peut provoquer respectivement une hypernatremie 
et une acidose metabolique hyperchloremique. 2. Maintien de l'equilibre liquidien chez les patients normovolemiques, 
nomnonatremiques. 3. Pour remplacer l'eau. Administre seul quand il n'y a aucune perte significative d'electrolytes. Peut aussi etre 
alterne avec du chlorure de sodium a 0,9 % comme alternative a (2). 4. Pour I'entretien et le remplacement du volume liquidien. Fournit 
du bicarbonate par le metabolisme du lactate. Contient aussi du calcium, 2 mmol/l. 
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• Quel est le type de fluide qui est necessaire pour 
une therapeutique de soutien ou pour corriger 
tout deficit ? 

• Quelle est la quantite appropriee de liquide a 
perfuser et pendant combien de temps l'admi- 
nistration de fluides sera-t-elle probablement 
necessaire ? 

Le tableau 8.3 suggere differents types de fluide et 
leurs indications. 


Regulation de l'homeostasie 
des fluides corporels 

Le maintien d'un volume circulant efficace est 
essentiel pour une perfusion tissulaire adequate et 
est principalement lie a la regulation de l'equilibre 
sodique. En revanche, le maintien de l'osmolalite 
empeche les changements de volume des cellules 
et depend largement de la regulation de l'equilibre 
hydrique. 

Regulation du volume 
extracellulaire 

La regulation du volume extracellulaire est deter- 
minee par un controle etroit de l'equilibre du 
sodium, qui est excrete par les reins normaux. 
Bien que la circulation arterielle ne represente 
qu'une faible proportion du liquide extracellulaire 
total, c'est la repletion du compartiment vascu- 
laire arteriel, ou volume sanguin arteriel efficace 
(VSAE), qui est le principal determinant de l'ex- 
cretion renale du sodium et de l'eau. La repletion 
du compartiment arteriel depend d'un rapport 
normal entre le debit cardiaque et la resistance 
arterielle peripherique. Ainsi, une chute du debit 
cardiaque ou de la resistance arterielle periphe¬ 
rique (augmentation de volume de l'arbre vascu- 
laire arteriel) reduira le VSAE. En revanche, 
lorsque celui-ci s'amplifie, l'excretion urinaire du 
sodium augmente, et vice versa. 

Deux types de recepteurs volumetriques sont sen- 
sibles aux variations du VSAE : 

• extrarenaux: dans les grands vaisseaux pres du 
coeur; 

• intrarenaux: arteriole afferente dans le rein, qui 
controle le systeme renine-angiotensine via 
l'appareil juxtaglomerulaire. 


Une diminution du volume circulant efficace 
conduit a l'activation de ces recepteurs, ce qui 
conduit a une augmentation de la reabsorption 
renale de sodium (et done de l'eau) et a l'expan- 
sion du volume extracellulaire par la stimulation 
du systeme nerveux sympathique et l'activation 
du systeme renine-angiotensine (voir chap. 14). 
En revanche, le peptide natriuretique auriculaire 
(PNA), produit par les oreillettes du coeur en 
reponse a une augmentation du volume sanguin, 
augmente l'excretion de sodium. 


Anomalies de volume 
extracellulaire 


Augmentation du volume 
extracellulaire 


L'expansion du volume extracellulaire est le resul- 
tat d'une reabsorption accrue du sodium (et done 
de l'eau) ou d'une excretion renale alteree. 

Caracteristiques cliniques 

Celles-ci dependent de la repartition des exces de 
fluide dans l'espace extracellulaire (entre l'espace 
interstitiel et le compartiment intravasculaire), qui 
depend a son tour du tonus veineux (qui deter¬ 
mine la pression hydrostatique), de la permeabilite 
capillaire, de la pression oncotique (qui depend 
surtout de l'albumine serique) et du drainage lym- 
phatique. Par exemple, l'hypoalbuminemie reduit 
la pression oncotique du plasma et surcharge done 
le volume interstitiel. L'insuffisance cardiaque 
conduit a l'expansion de deux compartiments : 

• Surcharge du volume interstitiel - oedeme des 
chevilles, oedeme pulmonaire, epanchement 
pleural et ascite. 

• Surcharge du volume intravasculaire - augmen¬ 
tation de la pression veineuse jugulaire, cardio- 
megalie et, dans certains cas, augmentation de 
la pression arterielle. 


8 


Ces processus doivent etre differencies des causes 
locales d'oedeme (par exemple oedeme des che¬ 
villes, consequence de lesion veineuse a la suite 
d'une thrombose), qui ne refletent pas une pertur¬ 
bation du controle du volume extracellulaire. 

Etiologie 

La plupart des causes de l'expansion du volume 
extracellulaire sont associees a une retention 
renale de chlorure de sodium. 
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• Insuffisance cardiaque. Elle reduit le debit car- 
diaque et done la perfusion (hypovolemie fonc- 
tionnelle) des recepteurs de volume. Leur 
stimulation amplifie l'activite sympathique, ce 
qui entraine la liberation d'hormone antidiure- 
tique (ADH), meme si l'osmolalite plasmatique 
(voir plus loin) reste inchangee. 

• Cirrhose. Le mecanisme est complexe; un fac- 
teur en cause est la vasodilatation qui reduit 
la perfusion des recepteurs de volume. Par 
ailleurs, l'hypoalbuminemie peut egalement 
contribuer. 

• Syndrome nephrotique. La retention de sodium 
est principalement due a la reabsorption accrue 
de sodium dans les tubes collecteurs renaux 
directement induite par la maladie renale. De 
plus, chez certains patients, la pression onco- 
tique plasmatique faible due a l'hypoalbumi- 
nemie entraine une depletion du volume 
plasmatique et un remplissage arteriel insuffi- 
sant comme dans la decompensation cardiaque 
et la cirrhose. 

• Retention sodique. L'insuffisance renale peut en 
etre responsable par reduction de la capacite 
d'excreter le sodium. La retention peut aussi etre 
due a des medicaments tels que les mineralocor- 
ticoides (action de type aldosterone), les thiazo- 
lidinediones (par surexpression du canal 
epithelial transporteur du sodium) et les anti- 
inflammatoires non steroidiens (AINS). Ces 
derniers inhibent la synthese des prostaglan- 
dines vasodilatatrices dans le rein, ce qui eleve 
la resistance vasculaire renale et augmente la 
reabsorption du sodium et de l'eau. 


Soins 

La cause sous-jacente doit etre traitee. Le traite- 
ment repose avant tout sur les diuretiques, qui 
augmentent l'excretion de sodium et de l'eau par 
les reins. Diverses classes de diuretiques sont dis- 
ponibles; les plus puissants sont les diuretiques de 
l'anse, par exemple le furosemide (tableau 8.4 et 
voir « Medicaments » plus loin). 

Diminution du volume 
extracellulaire 

Des pertes de sodium et d'eau, de plasma ou de 
sang peuvent etre en cause. 

Etiologie 

Les hemorragies, la perte de plasma en cas de bru- 
lures etendues, la perte de sel et d'eau par les reins, 
le tube digestif ou la peau sont des causes de 
depletion volemique (tableau 8.5). Malgre une 
teneur normale ou meme une augmentation du 
sodium et de l'eau, des signes de depletion se 
manifestent au cours dune septicemie (due a une 
vasodilatation et a l'augmentation de permeabilite 
capillaire) ainsi qu'au cours du traitement diure- 
tique d'etats oedemateux ou la resorption de 
l'oedeme tarde par rapport a la reduction rapide 
du volume plasmatique induite par la diurese. 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes sont notamment la soif, des nausees 
et des vertiges posturaux. La perte de liquide inters- 
titiel diminue l'elasticite (ou turgescence) cutanee. 


Tableau 8.4. Principales classes de diuretiques utilises en clinique 


Classe 

Exemple 

Mode d'action 

Puissance relative 

Diuretiques de l'anse 

Furosemide 

Bumetanide 

Reduisent la reabsorption du Na + et 
du Ch dans la branche ascendante de 
l'anse de Henle 

+ + + + 

Diuretiques thiazidiques 

Bendroflumethiazide 

Hydrochlorothiazide 

Reduisent la reabsorption du Na + 
dans le tube contourne distal 

+ + 

Antagonistes 
de I'aldosterone 

Spironolactone 

Eplerenone 

Antagoniste de I'aldosterone 

+ 

D'epargne potassique 

Amiloride 

Previent I'echange de potassium par le 
sodium dans le tubule distal 

+ 
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Tableau 8.5. Causes de depletion du volume 
extracellulaire 

Hemorragie 

Externe 

Cachee, par exemple fuite d'un anevrisme aortique 

Brulures 

Pertes gastro-intestinales 

Vomissements 

Diarrhee 

Pertes par ileostomie 
Ileus 

Pertes renales 

Diuretique 

Conservation tubulaire du sodium affaiblie 
Reflux nephropathique 
Necrose papillaire 

- Nephropathie analgesique 

- Diabete 

- Drepanocytose 


La reduction du volume circulant provoque une 
vasoconstriction peripherique avec une tachycar- 
die, une pression veineuse jugulaire et de l'hypoten- 
sion orthostatique. Une depletion importante du 
volume circulant provoque de l'hypotension, ce qui 
peut alterer la perfusion cerebrale et entrainer ainsi 
de la confusion et, finalement, un coma. 

Examens 

Le diagnostic est generalement pose cliniquement. 
Un catheter permet la mesure de la pression vei¬ 
neuse centrale, et d'evaluer ainsi la reponse au 
traitement. L'uree plasmatique peut etre elevee en 
raison de sa reabsorption augmentee et, plus tard, 
a la suite de l'insuffisance renale (dans ce cas, la 
creatinine augmente egalement). C'est, cependant, 
tres peu specifique. Si les reins fonctionnent 
normalement, le sodium urinaire est faible 
(< 20 mmol/1), mais ce parametre peut etre trom- 
peur, si la cause de la depletion volemique implique 
les reins, par exemple lors de la prise de diuretique 
ou en cas de maladie renale intrinseque. 

Soins 

L'objectif du traitement est de remplacer ce qui a 
ete perdu. 


• Une hemorragie entrainant une perte de sang 
total, il faut administrer un concentre de glo¬ 
bules rouges, mais entre-temps l'urgence requiert 
la perfusion d'un cristalloide ou d'un colloide. 

• Une perte de plasma, a la suite de brulures ou 
d'une peritonite aigue, devrait etre traitee avec 
du plasma humain ou un colloide (voir plus 
haut). 

• Une perte de sodium et d'eau, comme en cas de 
vomissements, de diarrhee ou de pertes renales 
excessives, doit etre compensee par apport d'eau 
et d'electrolytes. Dans des affections chroniques 
associees a une depletion sodique legere/mode- 
ree, par exemple une perte de sel intestinale ou 
renale, des supplements oraux de chlorure de 
sodium ou de bicarbonate de sodium (en fonc- 
tion de l'equilibre acidobasique) peuvent suffire. 
Des solutions de glucose et d'electrolytes sont 
souvent utilisees pour restaurer l'equilibre des 
fluides chez les patients atteints de maladies 
diarrheiques. En effet, la presence de glucose 
stimule l'absorption intestinale de sel et d'eau. 

• En cas d'urgence, si les pertes de sodium et d'eau 
ont ete importantes, les patients sont generale¬ 
ment traites par perfusion intraveineuse de 
chlorure de sodium a 0,9 % (tableau 8.3), le rem- 
placement etant evalue par examen clinique et 
dosage des electrolytes seriques. Une perfusion 
rapide (1000 ml/h) de chlorure de sodium a 
0,9 % ou d'un colloide est administree si le 
patient est hypotendu. 

• Une perte limitee a l'eau, par exemple en cas de 
diabete insipide, ne provoque une depletion du 
volume extracellulaire que dans les cas graves, 
car la perte est repartie uniformement sur tous 
les compartiments aqueux. Le traitement correct 
est de rehydrater. Si le traitement par voie intra¬ 
veineuse est necessaire, l'eau est donnee sous 
forme de solution de glucose a 5 % (de l'eau pure 
ne peut etre administree, car elle provoquerait 
une lyse osmotique des cellules sanguines). 

Osmolalite plasmatique 
et troubles de la regulation 
du sodium 

L'eau se deplace libremententre les compartiments 
et la distribution est determinee par l'equilibre 
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osmotique entre ceux-ci. L'osmolalite plasma- 
tique peut etre calculee a partir des concentra¬ 
tions plasmatiques de sodium, d'uree et du 
glucose comme suit: 

Osmolalite plasmatique calculee (mmol) 

= (2 x Na + plasmatique) + [uree] + [glucose] 

Le facteur 2 applique a la concentration de sodium 
tient compte des anions associes (chlorure et 
bicarbonate). Les autres solutes extracellulaires, 
par exemple le calcium, le potassium et le magne¬ 
sium, ainsi que les anions associes, sont presents 
en tres faibles concentrations et contribuent si peu 
a l'osmolalite qu'ils peuvent etre ignores lors du 
calcul de l'osmolalite. L'osmolalite plasmatique 
normale est de 285 a 300 mosmol/kg. 

L'osmolalite calculee est la meme que l'osmolalite 
mesuree par le laboratoire, sauf si des substances 
osmotiquement actives, non dosees, sont pre- 
sentes. Par exemple, la concentration d'alcool ou 
d'ethylene glycol dans le plasma (substances res- 
ponsables d'intoxication) peut etre estimee en 
soustrayant la quantite calculee de l'osmolalite 
mesuree. 

Regulation de la teneur 
en eau corporelle 

Le controle de l'eau depend principalement des 
variations de l'osmolalite plasmatique. Une aug¬ 
mentation de celle-ci, detectee par des osmorecep- 
teurs dans l'hypothalamus, provoque la soif et la 
liberation de l'hormone antidiuretique (ADH, 
vasopressine) par l'hypophyse posterieure, ce qui 
augmente la reabsorption de l'eau dans les tubes 
collecteurs des reins. En outre, des stimuli non 
osmotiques peuvent provoquer la liberation de 
l'ADH, meme si l'osmolalite serique est normale 
ou basse. II s'agit notamment de l'hypovolemie 
(quelle que soit l'osmolalite du plasma), du stress 
(chirurgie et traumatologie) et des nausees. En 
revanche, a une osmolalite plasmatique de moins 
de 275 mOsm/kg, la secretion d'ADH est comple- 
tement supprimee. 

Comme indique precedemment, la teneur en 
sodium est regulee par les recepteurs de volume, 
la teneur en eau etant ajustee pour maintenir une 


osmolalite normale et une concentration plasma¬ 
tique normale de sodium. Les perturbations de la 
concentration de sodium sont generalement cau- 
sees par des troubles de l'equilibre aqueux, plutot 
que par une augmentation ou une diminution de 
sodium corporel total. 

Hyponatremie 

Une hyponatremie est la consequence d'un exces 
d'eau par rapport au sodium; les patients concer- 
nes peuvent avoir en plus une anomalie dans 
l'equilibre sodique lui-meme. 

L'hyponatremie (natremie < 135 mmol/1) peut 
etre le resultat des elements suivants : 

• un exces aqueux relatif (hyponatremie de 
dilution); 

• une perte de sel en exces par rapport a l'eau, par 
exemple en cas de diarrhee ou de maladies 
renales comme decrit ci-dessus; 

• rarement, une pseudohyponatremie, dans 
laquelle une hyperlipidemie ou une hyperpro- 
teinemie fausse le dosage et donne un resultat 
trop bas. Le sodium est confine a la phase 
aqueuse, mais sa concentration est exprimee en 
termes du volume total de plasma (eau, plus 
lipides et proteines). Dans ce cas, l'osmolalite 
plasmatique est normale et done le traitement 
de l’« hyponatremie » inutile; 

• une hyponatremie vraie doit etre differenciee de 
celle causee artificiellement par une prise de 
sang effectuee a partir d'une veine du bras dans 
laquelle un fluide pauvre en sodium est 
perfuse. 

Une fois que 1'evaluation preliminaire a revele que 
l'hyponatremie reflete une hypo-osmolalite (des 
resultats fausses etant ecartes), 1'evaluation du 
volume extracellulaire permet au patient d'etre 
classe comme hypovolemique, euvolemique ou 
hypervolemique (fig. 8.2). 

Hyponatremie resultant 

de la perte de sel (hyponatremie 

hypovolemique) 

Ces patients ont un deficit corporel total en 
sodium et en eau, celui du sodium depassant celui 
de l'eau. Du fluide etant perdu, le patient devient 
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Figure 8.2. Diagnostic de I'hyponatremie. 

La liberation osmotique de I'hormone antidiuretique (ADH) se refere aux substances osmotiquement actives non dosees 
stimulant la liberation osmotique de I'ADH. II s'agit notamment du glucose, du mannitol, de I'abus chronique d'alcool et 
de la drepanocytose (fuite des ions intracellulaires). NTA : necrose tubulaire aigue; PA : pression arterielle; SIADH : 
syndrome de secretion inappropriee d'ADH. 


hypovolemique et les recepteurs de volume sont 
stimules, ce qui cause la soif et la liberation non 
osmotique de I'ADH. Le dosage du sodium uri- 
naire permet de differencier les origines renale et 
extrarenale de la perte de liquide (fig. 8.2). Par 
exemple, les vomissements et la diarrhee sont 
associes a une forte retention sodique, les reins 
reagissant a la contraction du volume par la 
conservation du chlorure de sodium. Les diure- 
tiques sont la cause la plus commune de l'hypo- 
natremie hypovolemique, avec une concentration 
urinaire de sodium elevee. 

Caracteristiques cliniques 

Les caracteristiques cliniques sont generalement 
les consequences de l'hypovolemie et de la deple¬ 
tion du volume extracellulaire (voir plus haut). 
Les symptomes directement lies a I'hyponatremie 
sont rares, car la perte simultanee du sodium et de 
l'eau limite les changements osmotiques dans le 
cerveau. 


Soins 

La restauration du volume extracellulaire avec des 
cristalloides ou des colloides interrompt la libera¬ 
tion non osmotique de I'ADH et normalise le 
sodium serique. Des solutions de rehydratation 
orale sont des traitements appropries en cas de 
maladie diarrheique, cause d'hypovolemie legere. 

Hyponatremie resultant de l'exces 
d'eau (hyponatremie de dilution) 

Un exces d'eau dans le corps par rapport au 
sodium peut etre distingue d'une hyponatremie 
causee par la perte de sodium sur la base de l'ab- 
sence de signe clinique de depletion du volume 
extracellulaire. C'est le mecanisme le plus com- 
mun de I'hyponatremie chez les patients hospita¬ 
lises. La cause la plus frequente est iatrogene : une 
perfusion trop genereuse de glucose a 5 % a des 
patients qui viennent d'etre operes; dans cette 
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situation, la secretion accrue d'ADH en reponse 
au stress accentue encore l'hyponatremie. 

Etiologie 

L'hyponatremie est souvent observee chez les 
patients souffrant d'insuffisance cardiaque grave, 
de cirrhose ou d'un syndrome nephrotique, dans 
lequel les reins sont incapables d'excreter 1’ « eau 
libre». Cette situation est aggravee par l'utilisa- 
tion de diuretiques. La surcharge de volume se 
manifeste en general par de l'oedeme. En l'absence 
de signe de surcharge du volume extracellulaire 
(patients euvolemiques), les causes sont notam- 
ment le syndrome de secretion inappropriee 
d'ADH (SIADH) (voir chap. 14), la maladie 
d'Addison et l'hypothyroidie. 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes surviennent rarement tant que la 
concentration serique de sodium reste supe- 
rieure a 120 mmol/1; ils sont plus visibles lorsque 
l'hyponatremie s'est developpee rapidement, par 
exemple en quelques heures. Les symptomes, 
maux de tete, confusion, convulsions et coma, 
sont la consequence de l'entree de l'eau dans les 
cellules du cerveau (oedeme cerebral) a la suite de 
la chute de l'osmolalite extracellulaire. Si l'hypo- 
natremie s'est developpee lentement, le cerveau 
peut s'adapter en diminuant l'osmolalite intra- 
cellulaire, et les symptomes ne se manifestent 
qu'a une concentration serique de sodium 
< 110 mmol/1. 

Examens 

Habituellement, une hyponatremie associee a une 
insuffisance cardiaque, une cirrhose ou un syn¬ 
drome nephrotique est cliniquement evidente, 
et aucune investigation complementaire n'est 
requise. En l'absence de signe de surcharge vole- 
mique, la cause la plus probable est le SIADH ou la 
prise d'un diuretique. Les taux seriques de magne¬ 
sium et de potassium doivent etre controles, car 
de faibles concentrations potentialisent la libera¬ 
tion d'ADH et causent une hyponatremie sem- 
blable a celle causee par des diuretiques. 

Soins 

Si possible, la cause sous-jacente doit etre corri- 
gee. La plupart des cas (ceux sans symptomes 
graves) sont tout simplement soignes par restric¬ 
tion aqueuse (1000 ml ou meme 500 ml/jour) avec 


une adaptation du traitement diuretique. Le trai- 
tement du SIADH est decrit au chapitre 14. Les 
patients atteints d'une hyponatremie aigue, se 
developpant en moins de 48 heures (souvent un 
patient hospitalise sous perfusion de glucose), 
sont les plus a risque de developper un oedeme 
cerebral et doivent etre traites plus rapidement 
(voir encadre 8.1 - Urgence).Des antagonistes des 
recepteursV 2 de la vasopressine, par exemple 
conivaptan et tolvaptan, qui produisent une diu- 
rese d'eau libre, sont en essai clinique pour le trai¬ 
tement de l'hyponatremie. 

Myelinolyse centropontine 

Une correction trop rapide de la concentration en 
sodium par n'importe quel moyen doit etre evi- 
tee, car cela peut entrainer une maladie grave, un 
syndrome neurologique du a des foyers de 
demyelinisation, appelee myelinolyse pontique 
ou syndrome de demyelinisation osmotique. Les 
manifestations sont une tetraparesie, un arret 
respiratoire, une paralysie pseudobulbaire, du 


Prise en charge de l'hyponatremie 
par exces d'eau 

► Traiter la cause sous-jacente 

► Limiter la consommation d'eau a 500-1 000 
ml/jour et adapter le traitement diuretique 

► Corriger le deficit en magnesium et 
potassium 

► En cas d'hyponatremie symptomatique 
grave et aigue avec des signes neurologiques 
(convulsions ou coma): 

-Infuser une solution saline hypertonique a 
3 % (513 mmol/l), 1-2 ml/kg/h; 1 ml/kg aug- 
mentera le sodium plasmatique de 1 mmol/l, 
si I'on suppose que l'eau corporelle totale 
represente 50 % du poids du patient 
-Essayer d'atteindre un taux serique de 
sodium de 8-10 mmol/l dans les 4 premieres 
heures et 15-20 mmol/l dans les premieres 
48 heures 

- Administrer du furosemide 40-80 mg IV afin 
d'augmenter I'excretion d'eau libre 
-Le taux serique de sodium ne doit pas etre 
amene a plus de 125-130 mmol/l 
-Une solution saline hypertonique est 
contre-indiquee chez les patients qui sont en 
surcharge liquidienne; donner 100 ml de 
mannitol a 20 % 


240 





Chapitre 8. Eau, electrolytes, equilibre acidobasique 


mutisme et, rarement, des convulsions. Les zones 
de demyelinisation sont le plus souvent le pont, 
mais aussi, dans certains cas, les noyaux gris cen- 
traux, la capsule interne, le corps genouille lateral 
et meme le cortex cerebral. Le diagnostic repose 
sur les aspects caracteristiques a 1'IRM cerebrale. 

Hyp ernatr emie 

Une hypernatremie (sodium serique > 145 mmol/1) 
est presque toujours le resultat d'une consomma- 
tion d'eau reduite ou de pertes aqueuses en exces 
du sodium. Moins frequemment, elle est due a 
l'administration excessive de sodium, par exemple 
comme liquide intraveineux (bicarbonate de 
sodium ou chlorure de sodium a 0,9 %), ou a l'ad- 
ministration de medicaments riches en sodium. 

Etiologie 

Un apport hydrique insuffisant s'observe le plus 
souvent chez les personnes agees, les nouveau-nes 
ou des patients inconscients lorsque l'acces a l'eau 
est restreint, ou lorsque la confusion ou un coma 
elimine la reaction normale a la soif. La situation 
est aggravee par des pertes liquidiennes accrues, 
par exemple par la sudation ou par une diarrhee. 

La perte d'eau en exces du sodium se produit en 
cas de diabete insipide pituitaire, de diabete insi- 
pide nephrogenique, de diurese osmotique et 
de perte d'eau par les poumons ou la peau. 
Habituellement dans ces situations, le sodium 
serique est maintenu car une augmentation de 
l'osmolalite plasmatique est un stimulant puissant 
de la soif; le sodium serique augmente unique- 
ment si la sensation de soif est anormale ou l'acces 
a l'eau est restreint. 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes sont non specifiques et incluent 
des nausees, des vomissements, de la fievre et de 
la confusion. 

Examens 

L'osmolalite et les taux de sodium doivent etre 
mesures simultanement dans l'urine et le plasma. 

Si l'urine a une osmolalite inferieure a celle du 
plasma, cette situation manifestement anormale 
indique qu'il s'agit d'un diabete insipide (voir 


chap. 14). Si l'osmolalite urinaire est elevee, une 
diurese osmotique ou une perte excessive d'eau 
extrarenale (par exemple coup de chaleur) est 
probable. 

Soins 

Le traitement doit d'abord viser la cause sous- 
jacente et la rehydratation, si possible, par voie 
orale, sinon par voie intraveineuse avec du glu¬ 
cose a 5 %. L'objectif est de corriger la concentra¬ 
tion de sodium en 48heures, car une correction 
trop rapide peut entrainer un oedeme cerebral. 
En cas d'hypernatremie grave (> 170 mmol/1), 
il faut utiliser du chlorure de sodium a 0,9 % 
(154 mmol/1) pour eviter une chute du sodium 
serique trop rapide. En outre, s'il existe des signes 
cliniques d'hypovolemie, il faut penser a un defi¬ 
cit a la fois d'eau et de sodium; dans ce cas, du 
chlorure de sodium a 0,9 % par voie intravei¬ 
neuse est indique. 

Troubles de la regulation 
du potassium 

L'apport alimentaire de potassium varie entre 80 
et 150 mmol par jour, dont une grande partie est 
excretee dans l'urine. Le potassium (3 500 mmol 
chez un homme adulte) est surtout intracellulaire 
(tableau 8.2). Les taux seriques sont controles par: 

• l'absorption de K + dans les cellules; 

• l'excretion renale - controlee principalement 
par l'aldosterone; 

• des pertes extrarenales, par exemple gastro- 
intestinales. 

Hyp okaliemie 

C'est une concentration serique de potassium de 
< 3,5 mmol/1. 

/ 

Etiologie 

Les causes les plus frequentes d'hypokaliemie 
sont le traitement diuretique et l'hyperaldostero- 
nisme (tableau 8.6). Attention! Le resultat du 
dosage peut etre fausse si l'echantillon de sang est 
preleve au bras dont une veine sert a une 
perfusion. 
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Tableau 8.6. Causes d'hypokaliemie 


Augmentation 
de I'excretion renale 
(K + urinaire sur 
echantillon ponctuel 
> 20mmol/l) 

Diuretiques, par exemple 
thiazidiques, diuretiques 
de I'anse 

Diurese aqueuse, par 
exemple glycosurie 


Hypomagnesemie 

Augmentation de la secretion 
d'aldosterone 

- Insuffisance hepatique 

- Insuffisance cardiaque 

- Syndrome nephrotique 

- Syndrome de Cushing 

- Syndrome de Conn 

Mineralocorticoide exogene 

- Corticoides 

- Carbenoxolone 

- Reglisse 

Maladie renale 

- Acidose tubulaire renale : 
les types 1 et 2 

- Lesions tubulaires renales 

- Syndromes rares avec perte 
de potassium renale, par 
exemple syndrome de Liddle 

Pertes gastro- 
intestinales 

(K + urinaire sur 
echantillon ponctuel 
< 20mmol/l) 

Vomissements prolonges*, 
diarrhee profuse, adenome 
villeux, fistules, ileostomie 

Redistribution 
dans les cellules 

Augmentation de I'activite de 
la Na + /K + -ATPase 

- Alcalose 

- p-agonistes 

- Insuline 

Paralysie periodique 
hypokaliemique (rare; le 
mouvement episodique du K + 
dans les cellules entraine une 
faiblesse musculaire profonde) 

Apport insuffisant 

Carence alimentaire grave 

Apport inadequat dans 
les liquides IV 


* Hypokaliemie due principalement a la perte d'acide gastrique et 
a I'alcalose metabolique associee qui mene a une perte urinaire 
accrue de potassium et a un transfert intracellulaire de potassium. 


Caracteristiques cliniques 

L'hypokaliemie est generalement asymptomatique, 
mais si elle est profonde, elle peut provoquer une 
faiblesse musculaire. II en resulte aussi un risque 
accru d'arythmie cardiaque, en particulier chez des 
patients cardiaques. L'hypokaliemie amplifie egale- 
ment la toxicite de la digoxine. 

Soins 

Si possible, la cause sous-jacente devrait etre identi- 
fiee et traitee. Habituellement, l'arret des purgatifs, 
l'adaptation du traitement diuretique et la prescrip¬ 
tion de supplements oraux de chlorure de potassium, 
de preference en preparation liquide ou effervescente 
(25 a 40 mmol/jour en doses fractionnees avec sur¬ 
veillance du K + serique tous les 1 a 2 jours) sont les 
seules mesures necessaires. La concentration de 
magnesium serique doit etre normalisee; en effet, 
une hypomagnesemie rend la correction de l'hypoka- 
liemie difficile ou impossible. Les indications pour la 
perfusion intraveineuse de chlorure de potassium 
sont l'acidocetose diabetique hypokaliemiante et une 
hypokaliemie profonde associee a des arythmies car¬ 
diaques ou une faiblesse musculaire. La perfusion 
doit etre lente; si elle doit s'effectuer a une vitesse 
superieure a 20 mmol/h, le patient doit etre suivi par 
electrocardiographic (ECG) et un dosage toutes les 
heures du potassium serique doit etre realise. En rai¬ 
son de l'irritation locale, des concentrations de plus 
de 60 mmol/1 ne peuvent pas etre perfusees dans une 
veine peripherique. Le potassium devrait etre 
melange avec du chlorure de sodium a 0,9 %; il faut 
eviter les solutions de glucose, car elles peuvent 
aggraver l'hypokaliemie. 

Hyperkaliemie 

C'est une concentration serique de potassium de 
> 5,0 mmol/1. L'hyperkaliemie vraie doit etre diffe- 
renciee de celle qui resulte soit d'une lyse des glo¬ 
bules rouges lors d'une prise de sang ayant cause 
un hematome, soit d'une liberation in vitro a partir 
de globules rouges fragilises par une maladie san¬ 
guine, par exemple une leucemie. 

Etiologie 

Les causes les plus frequentes sont l'insuffisance 
renale et l'interference de medicaments avec l'ex- 
cretion de potassium (tableau 8.7). Une elevation 
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Tableau 8.7. Causes d'hyperkaliemie 

Diminution de Pexcretion 

Lesion renale aigue/insuffisance renale aigue 

Medicaments (diuretiques d'epargne potassique, 
inhibiteurs de I'ECA, AINS, cidosporine, heparine) 

Maladie d'Addison 

Hypoaldosteronisme hyporeninemique (acidose 
tubulaire renale de type 4) 

Redistribution (intracellulaire vers le liquide 
extracellulaire) 

Acidocetose diabetique 
Acidose metabolique 

Necrose tissulaire ou lyse (rhabdomyolyse, syndrome 
de lyse tumorale, brulures graves) 

Medicaments (suxamethonium, toxicite de la digoxine) 

Paralysie periodique hyperkaliemique 

Surcharge par apport exogene 

Chlorure de potassium 

Succedanes du sel 

Transfusion de sang conserve 

AINS : anti-inflammatoire non steroldien; ECA: enzyme 
de conversion de I'angiotensine. 

des taux seriques de potassium en l'absence de 
l'une des causes enumerees doit etre confirmee 
avant le traitement, afin que tout artefact puisse 
etre exclu. 


Caracteristiques cliniques 

L'hyperkaliemie cause generalement peu de plaintes 
ou de signes cliniques, jusqua ce quelle atteigne un 
niveau tellement eleve qu'elle menace de provoquer 
un arret cardiaque. Les symptomes produits par une 
hyperkaliemie sont lies a l'affaiblissement de la 
transmission neuromusculaire, ce qui cause une fai- 
blesse musculaire pouvant aller jusqua la paralysie. 
Elle peut etre associee a une acidose metabolique 
provoquant la respiration de Kussmaul (inspiration 
et expiration soupirantes, profondes et lentes). Une 
hyperkaliemie peut produire des anomalies pro¬ 
gressives de l'ECG (fig. 8.3). 


Soins 


En l'absence de toute cause sous-jacente (tableau 8.7), 
le potassium serique doit etre reverifie pour ecarter 
une hyperkaliemie causee par un artefact, a moins 
que l'ECG ne soit modifie (fig. 8.3), ce qui justifie un 
traitement d'urgence. Une hyperkaliemie legere a 
moderee peut etre traitee par un regime pauvre en 
potassium, l'arret des medicaments favorisant l'hy¬ 
perkaliemie et par la prescription d'un diuretique de 
l'anse (si approprie) pour augmenter l'excretion uri- 
naire de potassium. Une forte hyperkaliemie 
(>6,5 mmol/1) ou une hyperkaliemie (>6,0 mmol/1) 
avec modification de l'ECG (fig. 8.3) est une urgence 
medicale (encadre 8.2- Urgence). 
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(A) Normal (C) Onde P aplatie (fleche) avec 

complexe QRS elargi 



(B) Onde T ample, pointue, (D) Fusion du complexe QRS 

symetrique avec I’onde T (arret cardiaque 

imminent) 

Figure 8.3. Modifications progressives de l'ECG en cas d'hyperkaliemie croissante. 
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Prise en charge de I'hyperkaliemie 

► Proteger le myocarde de I'hyperkaliemie | 

(si K + > 6,5mmol/l ou si I'electrocardiogramme 
(ECG) est modifie): 

-10 ml IV de gluconate de calcium a 10 % 
injectes en 2-3 minutes avec surveillance de 
1 1 ECG 

-Repeter apres 5 minutes si des modifica¬ 
tions ECG persistent 

- N.B. : ce traitement ne modifie pas le K + 
serique 

► Faire rentrer le K + dans les cellules : 

-Insuline 10 unites + 50 ml de glucose a 
50 % par voie IV pendant 15-30 minutes et/ 
ou nebulisation de salbutamol (10 mg) et/ou 
correction de I'acidose marquee (pH < 6,9) 
avec 1,26 % de bicarbonate de sodium 
(500 ml IV en 60 minutes*) 

-L'effet de I'insuline dure 1-2 heures; des 
doses repetees peuvent etre necessaires 

► Appauvrir le corps en K + (apres un traite¬ 
ment d'urgence): 

- Une resine de polystyrene sulfonate par voie 
orale (15 g trois fois par jour avec des laxatifs) 
ou par voie rectale (30 g) lie le potassium 
-Traiter la cause 

-Arreter tout apport supplementaire de 
potassium ou les medicaments qui favorisent 
I'hyperkaliemie, par exemple les anti-inflam- 
matoires non steroTdiens et les inhibiteurs de 
I'enzyme de conversion de I'angiotensine 
-Hemodialyse ou dialyse peritoneale, si des 
mesures conservatrices echouent 

► Surveiller: 

-Glycemie (test par piqure au bout du doigt) 
toutes les heures pendant 6 heures apres la 
perfusion d'insuline et de glucose 
-K + serique toutes les 2-4 heures durant la 
phase aigue et ensuite quotidiennement 

* Ne peut etre administre par la meme ligne que les 
sels de calcium a cause du risque de precipitation. 

Troubles de la regulation 
du magnesium 

Les perturbations de l'equilibre de magnesium sont 
rares et habituellement associees a des troubles 
electrolytiques et liquidiens plus evidents. Comme 
le potassium, le magnesium est principalement un 
cation intracellulaire (tableau 8.2) et l'equilibre est 
maintenu surtout par les reins. L'apport de magne¬ 
sium quotidien est en moyenne de 15 mmol, dont 
environ un tiers est absorbe dans l'intestin grele; 
l'excretion est renale. 


Hypomagnesemie 

Etiologie 

Une hypomagnesemie est le plus souvent liee a 
des pertes intestinales ou renales. Des diarrhees 
profuses, une malabsorption, une resection intes- 
tinale etendue et des fistules intestinales peuvent 
etre en cause. Une perte renale excessive peut etre 
due a des diuretiques, a l'abus d'alcool ainsi qu'a 
une diurese osmotique comme la glycosurie 
diabetique. 

Caracteristiques cliniques 

L'hypomagnesemie augmente l'excretion renale 
de potassium, inhibe la secretion de parathor¬ 
mone, envers laquelle le patient devient resistant. 
Plusieurs des symptomes d'une hypomagnesemie 
sont done lies a une hypokaliemie (voir plus haut) 
et une hypocalcemie (voir chap. 14). 

Soins 

Si possible, la cause sous-jacente doit etre corrigee et 
des supplements oraux doivent etre presents: corn- 
primes de chlorure de magnesium (5 a 20 mmol par 
jour) ou d'oxyde de magnesium (600 mg quatre fois 
par jour). Si la carence est profonde et symptoma- 
tique, il faut recourir a une perfusion intraveineuse 
(40 mmol de MgCl dans 100 ml de chlorure de 
sodium a 0,9 % ou du glucose a 5 % en 2 heures), 
plus une dose de charge (8 mmol en 10 a 
15 minutes) en cas de convulsions ou d'arythmies 
ventriculaires. Il faut interpreter avec prudence les 
resultats des dosages seriques repetes apres le trai¬ 
tement; les valeurs extracellulaires peuvent sem- 
bler se normaliser rapidement alors que la 
concentration intracellulaire necessite plus de 
temps pour se reconstituer; elle peut necessiter 
jusqu'a 160 mmol en 5 jours pour etre corrigee. 

Hypermagnesemie 

L'hypermagnesemie est rare et est habituellement 
iatrogene, survenant chez des patients atteints 
d'insuffisance renale et traites par des antiacides 
ou des laxatifs contenant du magnesium. Les 
symptomes sont des depressions neurologique, 
cardiovasculaire et respiratoire, avec narcose et 
troubles de conduction cardiaque. Habituellement, 
la seule mesure a prendre est l'arret de la prise de 
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magnesium. Pour les cas graves, du gluconate de 
calcium intraveineux peut etre necessaire pour 
inverser les effets toxiques du magnesium; comme 
pour l'hyperkaliemie, on peut aussi recourir a l'in- 
suline et au glucose afin de diminuer le taux plas- 
matique de magnesium. 


Troubles de l'equilibre 
acidobasique 

Le pH (le logarithme negatif de [H + ]) est maintenu 
a 7,4 (intervalle normal de 7,35 a 7,45). Le metabo- 
lisme de la nourriture et des tissus endogenes pro- 
duit, chaque jour, environ 70 a 100 mmol de H + , 
qui est excrete par les reins. Le bicarbonate 
(HCO “) est le tampon principal du plasma et du 
liquide extracellulaire. II capte les ions H + libres et 
empeche l'augmentation de la concentration de 
ceux-ci (fig. 8.4). Le bicarbonate passe par le filtre 
glomerulaire, mais est ensuite reabsorbe dans les 
tubes contournes proximal et distal. Les poumons 
regulent aussi constamment l'equilibre acido¬ 
basique en excretant le C0 2 . Entre la production et 
1'excretion des ions H + , un systeme tampon tres 
efficace maintient constante la concentration 
d'ions H + a l'interieur et a l'exterieur de la cellule. 
Les tampons sont constitues d'hemoglobine, de 
bicarbonate et de phosphate. 

Des desequilibres acidobasiques peuvent etre cau- 
sees par: 

anhydrase carbonique 

H + + hco 3 - < — H 2 C0 3 <—» H 2 0 + C0 2 

Figure 8.4. Reaction de I'anhydrase carbonique. 


• des anomalies dans l'elimination pulmonaire 
du dioxyde de carbone (acidose et alcalose 
« respiratoires»); 

• des anomalies dans la regulation du bicarbonate 
et d'autres tampons du sang (acidose et alcalose 
« metabolique s»). 


En general, le corps compense dans une certaine 
mesure les changements de pH en regulant l'excre- 
tion renale de bicarbonate et en modifiant le 
rythme respiratoire. Par exemple, une acidose 
metabolique provoque une hyperventilation (via 
des chimiorecepteurs medullaires), qui conduit a 
une elimination accrue de C0 2 dans les poumons 
et a une compensation partielle de l'acidose. 
Inversement, l'acidose respiratoire s'accompagne 
d'une retention de bicarbonate par les reins, ce qui 
pourrait etre confondu avec une alcalose metabo¬ 
lique primaire. 

La mesure du pH, de la Pco 2 et du [HC0 3 ~] va 
reveler le type de la perturbation (tableau 8.8). Ces 
mesures sont effectuees sur un echantillon de sang 
arteriel au moyen d'un analyseur de gaz sanguins 
automatise. L'histoire clinique et l'examen oriente- 
ront habituellement vers un diagnostic correct. Si 
le cas est complique et quand la concentration 
arterielle en ions hydrogene et la Pco 2 est connue, 
on peut recourir au nomogramme acidobasique de 
Flenley pour identifier la perturbation (fig. 8.5). 
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Acidose respiratoire 

Cette affection est generalement associee a une 
insuffisance respiratoire, avec retention de dioxyde 
de carbone (voir chap. 12). Le traitement est celui 
de la cause sous-jacente. 


Tableau 8.8. Changements dans les gaz du sang arteriel 



pH 

P a C0 2 

HC0 3 " 

Acidose 




Metabolique 

Normal ou bas 

Normale ou basse 

Diminue ++ 

Respiratoire 

Normal ou bas 

Elevee ++ 

Normal ou augmente 

Alcalose 




Metabolique 

Normal ou eleve 

Elevee 

Augmente ++ 

Respiratoire 

Normal ou eleve 

Basse ++ 

Diminue 


Le pH peut etre a la limite de la normale si l'acidose ou I'alcalose est compensee; par exemple, la respiration (hyperventilation) peut 
compenser une acidose metabolique. L'anomalie sera diagnostiquee par la mesure des gaz du sang qui montrera des anomalies dans la 
P co, et la concentration de HCO ” 

a 2 3 
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Pco 2 arterielle (mmHg) 

Figure 8.5. Nomogramme acidobasique de Flenley. 


Alcalose respiratoire 

Cette affection resulte de l'hyperventilation et ainsi 
de l'elimination accrue de dioxyde de carbone, qui 
entraine une baisse de la Pc o 2 et de [H + ], 

Acidose metabolique 

L'acidose metabolique est la consequence de l'accu- 
mulation de tout autre acide que l'acide carbonique. 
La cause la plus commune est l'acidose lactique a la 
suite d'un choc ou d'un arret cardiaque. 

Caracteristiques cliniques 

Ces caracteristiques comprennent: l'hyperventi- 
lation, l'hypotension provoquee par la vasodilata¬ 
tion arteriolaire et l'effet inotrope negatif de 
l'acidose, ainsi que des troubles cerebraux comme 
des convulsions et une confusion. 

Diagnostic differentiel (trou anionique) 

La premiere etape consiste a determiner si l'aci- 
dose est la consequence de la retention d'HCl ou 
d'un autre acide. Ce resultat est obtenu par la 
mesure du trou anionique. Les principaux electro¬ 
lytes doses dans le plasma sont le sodium, le potas¬ 
sium, le chlorure et le bicarbonate. La somme des 
cations, sodium et potassium, depasse normale- 


ment celle du chlorure et du bicarbonate par 6 a 
12mmol/l. Ce trou anionique est generalement 
constitue de proteines chargees negativement, de 
phosphate et d'acides organiques. Si le trou anio¬ 
nique est normal en presence d'acidose, on peut en 
conclure que l'HCl est conserve ou que du NaHC0 3 
a ete perdu. Le tableau 8.9 enumere les causes 
d'acidose avec trou anionique normal. 

Si le trou anionique est augmente (> 12 mmol/1), 
l'acidose est due a la presence d'acide exogene, par 
exemple un salicylate ou l'un des acides normale- 
ment presents en petites quantites et non doses, 
comme le lactate. Le tableau 8.10 enumere les 
causes d'acidose avec trou anionique eleve. 

Acidose lactique 

L'augmentation de la production d'acide lactique 
survient lorsque la respiration cellulaire est anor- 
male, en raison d'un manque d'oxygene (type A) 
ou d'une anomalie metabolique (type B). La forme 
la plus courante en pratique clinique est le type A, 
qui fait suite a un etat de choc cardiogenique ou 
septicemique. 

Acidocetose diabetique 

Cette acidose avec trou anionique eleve est causee 
par l'accumulation d'acides acetoacetique et 
hydroxybutyrique. 
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Tableau 8.9. Causes d'acidose metabolique 
avec trou anionique normal 

Augmentation de la perte gastro-intestinale 
de HC0 3 " 

Diarrhee 

lleostomie 

Ureterosigmoidostomie 

Perte renale accrue de HCO s ‘ 

Ingestion d'acetazolamide 

Acidose tubulaire renale proximale (type2) 

Hyperparathyroidie 

Lesions tubulaires, par exemple medicaments, 
metaux lourds 

Diminution de I'excretion renale de H + 

Acidose tubulaire renale distale (type 1) 

Acidose tubulaire renale type 4 
Production accrue d'HCl 
Ingestion de chlorure d'ammonium 
Catabolisme accru de la lysine et de I'arginine 


Acidose tubulaire renale 

Cette acidose peut survenir en l'absence de mala- 
die renale chronique et le trou anionique est nor¬ 
mal. Les reins sont incapables d'acidifier l'urine de 
maniere adequate. Ce type de maladie est rare et 
ses manifestations cliniques sont peu frequentes. 
On distingue quatre types, parmi lesquels le type 4 
(aussi connu sous le nom d'hypoaldosteronisme 
hyporeninemique) est le plus commun. Les carac- 
teristiques typiques sont l'acidose et l'hyperkalie- 
mie survenant dans le cadre d'une maladie renale 
chronique legere, generalement causee par une 
maladie tubulo-interstitielle ou le diabete. Les taux 
plasmatiques d'aldosterone et de renine sont 
faibles et ne repondent pas a la stimulation. Le trai- 
tement est a base de fludrocortisone, de diure- 
tiques, de bicarbonate de sodium et de resines 
echangeuses d'ions pour la reduction du potas¬ 
sium serique. 

Acidose uremique 

Une reduction de la capacite de secreter l'H + et le 
NH+, en plus des pertes de bicarbonate, contribue 
a l'acidose de la maladie renale chronique. 
L'acidose se produit notamment en cas de lesions 
tubulaires, comme une nephropathie due a un 


Tableau 8.10. Causes d'acidose metabolique 
avec trou anionique eleve 

Insuffisance renale (sulfate, phosphate) 
Acidocetose 

Diabete 

Denutrition 

Intoxication alcoolique 

Acidose lactique 

Type A 
Choc 

Hypoxie profonde 
Ingestion de methanol 
Ingestion d'ethylene glycol 
Exercice epuisant 
Type B 

Insuffisance hepatique aigue 
Empoisonnement: ethanol, paracetamol 
Accumulation de metformine 
Leucemie, lymphome 

Intoxication medicamenteuse 

Salicylates 
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reflux ou a une obstruction chronique. Elle est 
associee a une hypercalciurie ainsi qu'a une osteo- 
dystrophie renale, car les ions H + sont tamponnes 
par l'os, en echange de calcium. Le traitement est 
a base de calcium ou de bicarbonate de sodium, 
bien que l'acidose au stade terminal d'insuffisance 
renale ne soit en general corrigee entierement que 
par dialyse adequate. 

Alcalose metabolique 

L'alcalose metabolique est beaucoup moins fre- 
quente que l'acidose et est souvent associee a une 
depletion potassique ou volumique. Les princi- 
pales causes sont des vomissements persistants, 
un traitement diuretique ou un hyperaldostero- 
nisme. Les vomissements provoquent l'alcalose 
par depletion volumique et par la perte d'acide 
gastrique. 

Caracteristiques cliniques 

Une dysfonction cerebrale est un signe precoce 
d'alcalose. La respiration peut etre deprimee. 
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Soins 

Les soins comprennent la restauration liqui- 
dienne, si necessaire, avec apport de sodium, de 
potassium et de chlorure. L'excedent de bicarbo¬ 
nate se corrigera de lui-meme. 

Medicaments 

Diuretiques (tableau 8.4) 

Les diuretiques reduisent la reabsorption du chlo¬ 
rure et du sodium a differents sites dans le neph¬ 
ron et augmentent ainsi la perte urinaire de 
sodium et d'eau. 

Diuretiques thiazidiques 

Mode d'action 

Les diuretiques thiazidiques inhibent la reabsorp¬ 
tion du sodium au debut du tube contourne distal. 
Us reduisent la resistance vasculaire peripherique 
(mecanisme inconnu). 

Indications 

A faible dose, pour reduire la pression arterielle; 
a des doses superieures, pour soulager l'oedeme 
chez les patients atteints d'insuffisance cardiaque 
chronique legere avec une bonne fonction renale. 

Preparations et posologie 

Bendroflumethiazide 

Comprimes: 2,5 mg, 5 mg. 

• Voie orale: 

- Hypertension arterielle : 2,5 mg chaque matin - 
des doses plus elevees sont rarement necessaires. 

- CEdeme : au debut, 5-10 mg chaque matin. 

Metolazone 

Comprimes: 5 mg. 

• Voie orale : oedeme resistant aux autres diure¬ 
tiques : commencer a 5 mg chaque matin et aug- 
menter progressivement si necessaire jusqu'a 
20 mg par jour en cas d'oedeme resistant. 

Effets secondaires 

Hypotension orthostatique, anorexie, diarrhee, 
troubles metaboliques et electrolytiques (hypo- 
kaliemie, hyponatremie, hypomagnesemie, hyper- 
calcemie, hyperlipidemie, hyperuricemie et 


goutte). Peut aggraver un diabete. Diurese pro- 
fonde avec la metolazone, en particulier lorsqu'elle 
est combinee avec un diuretique de l'anse. 
Suppression de la moelle osseuse. Rarement, pan- 
creatite aigue et reactions hypersensibilite. 

Precautions/contre-indications 

Contre-indiques dans l'hyperuricemie sympto- 
matique, l'insuffisance grave renale ou hepatique, 
1'hyponatremie, l'hypercalcemie et l'hypokalie- 
mie non traitee. 

Diuretiques de l'anse 

Mode d'action 

Ces diuretiques stimulent l'excretion de chlorure 
de sodium et de l'eau en bloquant les canaux 
sodium-potassium-chlorure dans le segment large 
de la branche ascendante de l'anse de Henle. Us 
augmentent egalement la capacite veineuse et done 
produisent rapidement une amelioration clinique 
avant la diurese chez les patients atteints d'insuffi¬ 
sance cardiaque aigue. 

Indications 

Par voie intraveineuse chez les patients avec un 
oedeme pulmonaire aigu du a une insuffisance 
cardiaque gauche. Par voie orale, chez les patients 
insuffisants cardiaques chroniques et en cas 
d'oedeme compliquant une maladie du foie, si les 
antagonistes de l'aldosterone seuls s'averent inef- 
ficaces. Si la fonction renale est alteree, des doses 
elevees peuvent etre necessaires. 

Preparations et posologie 

Furosemide 

Comprimes: 20 mg, 40 mg, 500 mg; solution orale: 
20, 40, 50 mg/5 ml; injection : 10 mg/ml. 

• Voie orale : contre l'oedeme, au debut 40 mg le 
matin, en passant si necessaire a 120 mg par 
jour. 

• IV/IM : au debut, 20-50 mg; perfusion par voie 
IV pour les doses superieures a 50 mg; maxi¬ 
mum 1,5 g par jour. 

Bumetanide 

Comprimes : 1 mg, 5 mg; injection : 500 pg/ml; 
liquide 1 mg/5 ml. 

(1 mg de bumetanide = 40 mg furosemide aux 
faibles doses.) 
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• Voie orale : au debut 1 mg (0,5 mg chez les per- 
sonnes agees) par jour, augmente en fonction de 
la reponse, jusqu'a une dose quotidienne maxi¬ 
male de 5 mg. 

• IV : 1-2 mg repete apres 20 minutes si neces- 
saire. Des doses plus elevees sont habituellement 
administrees en perfusion en 30-60 minutes. 

Effets secondaires 

Hypokaliemie, hypomagnesemie, hyponatremie, 
hyperuricemie et goutte, hyperglycemie, troubles 
gastro-intestinaux, acouphenes et surdite lors 
dune administration IV rapide ou de fortes doses, 
myalgies (bumetanide a fortes doses). Rarement, 
suppression de la moelle osseuse, pancreatite 
aigue, nephrite tubulo-interstitielle immunitaire 
et autres reactions d'hypersensibilite. Retention 
urinaire en cas d'hypertrophie prostatique. 

Precautions/contre-indications 

Trouble electrolytique grave non traite; coma du a 
une insuffisance hepatique; insuffisance renale 
due a des medicaments nephrotoxiques ou anurie. 

Diuretiques d'epargne potassique 
et antagonistes de l'aldosterone 
Mode d'action 

Ces diuretiques inhibent la reabsorption du 
sodium dans le tube collecteur cortical. 
L'amiloride et le triamterene diminuent directe- 
ment l'activite du canal sodique; la spironolac¬ 
tone inhibe l'aldosterone. Ils ont une faible 
activite natriuretique. 

Indications 

La spironolactone est utilisee en cas d'ascite et 
d'oedeme associes aux maladies chroniques du 
foie et, a de faibles doses (25 mg), pour ameliorer 
la survie des patients souffrant d'insuffisance car- 
diaque grave. L'eplerenone est utilisee chez les 
patients atteints d'insuffisance cardiaque apres 
un infarctus du myocarde ainsi que dans le traite- 
ment de la surcharge liquidienne associee a une 
maladie chronique du foie chez les patients 
intolerants a la spironolactone responsable de 
gynecomastie. L'amiloride et le triamterene, en 
combinaison avec un diuretique de l'anse, sont 
utilises comme alternative aux supplements de 
potassium et en cas d'oedeme resistant. 


Preparations et posologie 
Amiloride 

Comprimes: 5 mg; sirop a 5 mg/5 ml. 

• Voie orale : 5-10 mg par jour. Maximum de 
20 mg par jour s'il est utilise seul. 

Spironolactone 

Comprimes : 25 mg, 50 mg, 100 mg; suspension : 
5 mg, 10 mg, 25 mg, 50 mg, 100 mg/5 ml. 

• Voie orale: 

- Insuffisance cardiaque : d'abord 25 mg par 
jour, augmente a 50 mg si necessaire. 

- Ascite dans la maladie chronique du foie : 
100 mg, avec ou sans 40 mg de furosemide, en 
augmentant progressivement jusqu'a un maxi¬ 
mum de 400 mg et 160 mg, respectivement. 

Eplerenone 

Comprimes: 25 mg. 

Effets secondaires 

Troubles gastro-intestinaux, hyperkaliemie, hypo¬ 
natremie, gynecomastie (spironolactone). 

Precautions/contre-indications 

A eviter en cas d'insuffisance renale et de maladie 
d'Addison; l'administration avec un inhibiteur de 
l'ECA peut provoquer une hyperkaliemie. 

II est preferable de prescrire separement les 
thiazidiques et les diuretiques d'epargne potas¬ 
sique. Lorsque le patient respecte difficilement 
la posologie, il est justifie de recourir a des 
preparations combinant les medicaments (par 
exemple co-amilozide 2,5/25, qui contient 
2,5 mg de chlorhydrate d'amiloride et 25 mg 
d'hydrochlorothiazide). 

Troubles de la kaliemie 

Supplements potassiques 

Indications - depletion potassique 

Potassium oral 

• Kay Cee-L® : sirop : chlorure de potassium a 
7,5 % (1 mmol/ml de K + et 1 mmol/ml de Cl~). 

• Sando-K® : comprimes effervescents : bicarbo¬ 
nate et chlorure de potassium equivalent a 
470 mg de potassium (12 mmol de K + ) et a 285 mg 
de chlorure (8 mmol de Cl~). 
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- Prevention de l'hypokaliemie : 25-50 mmol 
en doses fractionnees. 

- Traitementdunehypokaliemie:40-100mmol 
par jour, selon le potassium serique et la gra- 
vite de la perte continue. 

Potassium intraveineux 

20 mmol/10 ml; perfusions de 10 d 40 mmol/l. 

Diverses solutions pour perfusion allant de 10 a 
40 mmol/l sont disponibles en poches de 500 ml 
et de 11. Si la concentration depasse 60 mmol/l, la 
solution doit etre perfusee dans une grosse veine 
(par exemple femorale) ou dans une veine cen- 
trale. En effet, des concentrations aussi elevees 
sont irritantes pour les petites veines. La vitesse 
maximale de l'administration IV est habituelle- 
ment de 10-20 mmol/h, bien que Ton puisse 
atteindre 40 a 100 mmol/h chez des patients 
selectionnes atteints de paralysie ou de troubles 
du rythme (avec surveillance ECG). 

Effets secondaires 

Avec les preparations orales, nausees et vomisse- 
ments, ulceration de l'oesophage et de l'intestin 
grele; le cas echeant, les diuretiques d'epargne 
potassique sont preferables. D'autres complica¬ 
tions sont les arythmies cardiaques et l'irritation 
veineuse due a la perfusion. 

Precautions/contre-indications 

La prudence s'impose en cas d'insuffisance renale 
severe et d'administration simultanee de medica¬ 
ments susceptibles d'augmenter le taux de potas¬ 
sium serique, par exemple les inhibiteurs de l'ECA 


et les diuretiques d'epargne potassique. En l'ab- 
sence de tout retard du transit gastro-intestinal, 
les preparations liquides orales sont preferables 
aux comprimes. 

Resines echangeuses d'ions 
pour l'elimination de potassium 
Mode d'action 

La resine capte le potassium dans l'intestin. 

Indications 

Hyperkaliemie. 

Preparations et posologie 

Resines de polystyrene sulfonate 

• Voie orale: 15 g trois a quatre fois par jour dans 
l'eau ou sous forme de pate. 

• Voie rectale en lavement: 30 g dans une solution 
de methycellulose retenue pendant 9 heures; 
la resine est ensuite eliminee du colon par 
irrigation. 

Effets secondaires 

Troubles digestifs (anorexie, nausees, constipa¬ 
tion, diarrhee), hypercalcemie, hypomagnesemie, 
ulceration rectale et necrose colique apres admi¬ 
nistration rectale. 

Precautions/contre-indications 

Eviter dans l'hypercalcemie quelle qu'en soit la 
cause; la prudence s'impose en cas d'insuffisance 
cardiaque, d'hypertension, de maladie renale chro- 
nique et d'oedeme (en raison de l'apport en sel). 
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Maladies des reins chapureQ 

et du tractus urinaire 


Les reins, dont la longueur va de 11 a 14 cm, sont 
situes derriere le peritoine de chaque cote de la 
colonne vertebrale de T12 a L3. Ils exercent les 
fonctions suivantes: 

• elimination des dechets; 

• regulation du volume et de la composition des 
fluides corporels; 

• fonction endocrine : production derythropoi'e- 
tine, de renine et transformation de vitamine D 
en sa forme active; 

• fonction autocrine : production de l'endothe- 
line, de prostaglandines, du peptide natriure- 
tique renal. 

L'unite fonctionnelle du rein est le nephron, qui est 
compose du glomerule, du tubule proximal, de 
l'anse de Henle, du tubule distal et du tube collec- 
teur (fig. 9.1). Les arteres renales, des branches de 


l'aorte abdominale, se divisent de nombreuses fois 
pour former chacune des arterioles afferentes ame- 
nant le sang dans l'un des 2 millions de nephrons. 
Le calibre plus large de l'arteriole afferente par rap¬ 
port a l'efferente augmente la pression sanguine 
dans le glomerule, ce qui pousse l'eau et des solutes 
hors des capillaires glomerulaires dans la capsule 
de Bowman. Le debit du filtrat glomerulaire, dont 
sont exclus les elements figures du sang ainsi que 
les grandes molecules proteines plasmatiques, est 
d'environ 170 a 180 1 par jour. Les tubes contour- 
nes proximaux reabsorbent une grande partie du 
filtrat afin de maintenir l'equilibre hydroelectro- 
lytique, mais l'elimination du potassium, de l'eau 
et des ions hydrogene non volatiles est regulee 
dans les tubules distaux. Lorsque la perfusion 
renale et la filtration glomerulaire viennent a 
diminuer, la reabsorption de l'eau et du sodium 
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Figure 9.1. Le rein et un nephron. 
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par les tubules proximaux augmente en sorte 
qu'un minimum de liquide atteint le tubule distal. 
Ainsi, les patients hypotendus ou hypovolemiques 
ne peuvent pas excreter les ions potassium et 
hydrogene. C'est egalement le cas chez les patients 
atteints de lesions tubulaires distales, par exemple 
causees par un medicament. Normalement, seul 
1 % environ du filtrat, fortement enrichi en uree 
et creatinine, passe dans le bassinet sous forme 
d'urine. 

Manifestations des maladies 
renales et urinaires 

Les maladies les plus communes du rein et des 
voies urinaires sont l'hypertrophie prostatique 
benigne chez les hommes et les infections des 
voies urinaires (IVU) chez les femmes. Les 
symptomes suggestifs de maladie des voies uri¬ 
naires sont la dysurie, la frequence des mictions, 
l'hematurie, la retention urinaire et le change- 
ment du volume urinaire (polyurie ou oligurie). 
En outre, le patient peut se plaindre de douleur le 
long du tractus urinaire, des lombes a l'aine. Des 
symptomes non specifiques, par exemple de la 
lethargie, de l'anorexie et du prurit, peuvent 
etre les premiers symptomes dune maladie 
renale chronique (MRC). Une maladie renale 
peut etre asymptomatique et c’est une tension 
trop elevee, un taux serique d'uree accru, une 
proteinurie ou une hematurie mise en evidence 
par les bandelettes urinaires qui peut alors atti- 
rer l'attention. 

Dysurie 

Une dysurie (douleur a la miction) peut avoir les 
causes suivantes: 

• une inflammation touchant l'uretre (uretrite) 
ou la vessie (cystite). La dysurie est frequente 
chez les femmes adultes et est generalement due 
a des infections bacteriennes (voir plus loin) de 
l'uretre ou de la vessie. Des uretrites peuvent 
etre causees par Chlamydia trachomatis ou 
Neisseria gonorrhoeae (voir chap. 2); 

• une inflammation du vagin ou du gland penien. 
Les agents en cause sont par exemple Candida 
albicans ou Gardnerella vaginalis. 


Polyurie et nycturie 

La polyurie est une production d'urine excessive, 
plus de 2,5 a 3 1 en 24 heures. Elle doit etre diffe- 
renciee de plaintes plus communes comme la fre¬ 
quence des mictions (pollakiurie) et la nycturie 
(mictions nocturnes), qui ne sont pas necessaire- 
ment associees a une augmentation du debit uri¬ 
naire total. Les causes de polyurie sont notamment 
la polydipsie, definie comme une soif excessive 
conduisant a un apport hydrique accru (> 3 1 par 
jour), la diurese osmotique (par exemple hyper- 
glycemie avec glycosurie), le diabete insipide et 
une MRC. La nycturie est le plus souvent due au 
fait de boire avant le coucher ou, chez les hommes 
de plus de 50 ans, a l'hypertrophie prostatique 
(voir plus loin). 

Oligurie 

L' oligurie, une diminution anormale du debit uri¬ 
naire, lorsqu'elle persiste au-dela de plusieurs 
heures, est un signe d'une lesion renale aigue 
(LRA) ou d'une obstruction des voies urinaires. 
Elle peut etre «physiologique», comme chez les 
patients souffrant d'hypotension ou d'hypovole- 
mie, et chez qui l'urine est concentree au maxi¬ 
mum pour que l'eau puisse etre conservee. L'anurie 
(absence d'urine) suggere une obstruction des 
deux ureteres ou un obstacle a la vidange vesicale. 
La prise en charge d'un patient oligurique com- 
porte trois phases. 

1. Exclure I'obstruction. Chez le patient avec obs¬ 
truction (retention aigue d'urine), le besoin 
pressant d'uriner est generalement cause de 
grand inconfort. La vessie est palpable comme 
une masse sensible, avec un son mat a la per¬ 
cussion, debordant du bassin. Le diagnostic est 
confirme par l'introduction d'un catheter ure- 
tral qui libere un grand volume d'urine. Si le 
patient a deja un catheter, celui-ci doit etre rince 
avec une solution saline sterile pour eliminer 
toute obstruction. Une obstruction proximale 
de la vessie (par exemple une obstruction urete- 
rale) est souvent indolore, et l'examen echogra- 
phique est indique afin d'exclure une dilatation 
pyelocalicielle. 

2. Rechercher une eventuelle hypovolemie. Une 
fois que I'obstruction est exclue cliniquement, 
il faut rechercher des signes d'hypovolemie par 
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mesure de la pression arterielle, du pouls, de la 
pression veineuse jugulaire (PVJ) et le dosage 
des electrolytes urinaires (voir plus loin). Si le 
patient est hypovolemique, on peut evaluer la 
production d'urine en perfusant 500 ml de 
solution saline a 0,9 % par voie intraveineuse 
pendant 30 minutes. 

3. Traiter la LRA etablie des que l'obstruction et 
l'hypovolemie ont ete exclues. 


(chirurgie, traumatisme, infection) ainsi qu'en cas 
de saignement gastro-intestinal, alors que le taux 
de la creatinine depend beaucoup moins de l'ali- 
mentation, mais il est davantage lie a l'age, au sexe 
et a la masse musculaire. Une fois qu'il est eleve, le 
taux serique de la creatinine est un meilleur guide 
pour 1'evaluation du DFG que le taux d'uree, mais 
un niveau normal n'est pas synonyme d'un DFG 
normal. 


Hematurie 


Debit de filtration glomerulaire 


Voir ci-dessous les tests par bandelettes urinaires. 

Douleur 

Une douleur dans les lombes ou les flancs est res- 
sentie en cas d'infection du rein (pyelonephrite 
aigue), d'obstruction des voies urinaires supe- 
rieures, d'occlusion de l'artere renale par une 
thrombose in situ ou par un embole. Une douleur 
renale chronique peut etre causee par des kystes 
ou une tumeur du rein. Une forte douleur aigue 
irradiant a partir du flanc jusque dans la fosse 
iliaque et les testicules ou la vulve est typique de 
colique ureterale due a un calcul. 


Examens en cas 
de maladie renale 

Une fois qu'une maladie renale est suspectee, le but 
des examens est l'identification de la cause et reva¬ 
luation du dysfonctionnement renal. Celle-ci est 
fondee sur la mesure du debit de filtration glome¬ 
rulaire estime (DFGe; voir ci-dessous). Les antece¬ 
dents et l'examen clinique combines avec les tests 
des bandelettes urinaires et la microscopie sont les 
points de depart d'identification de la cause. 

Tests sanguins 

Les concentrations seriques de l'uree ou de la crea¬ 
tinine represented l'equilibre dynamique entre la 
production et l'elimination, mais il faut une reduc¬ 
tion de 50 a 60 % du DFG pour que les taux 
depassent les limites normales. La concentration 
serique d'uree s'eleve sous l'effet d'un regime riche 
en proteines, d'un catabolisme tissulaire accru 


La mesure du DFG est le meilleur indicateur de la 
fonction renale. La clairance de la creatinine est 
une mesure assez precise du DFG. Elle est fondee 
sur la teneur en creatinine, l'urine recueillie durant 
24 heures et un dosage de la creatinine plasmatique. 
En pratique clinique, le DFGe est calcule au moyen 
de formules fondees sur la creatinine serique et des 
donnees demographiques, par exemple l'equation 
de Cockroft-Gault. 


Calcul de la clairance de la creatinine 
au moyen de l'equation de Cockroft-Gault 

• Hommes 

Clairance=1,23 x (140 - age) x poids en kg/creatinine 
serique (mmol/1) 

• Femmes 


9 


Utiliser la meme equation, mais multiplier par 
1,04 au lieu de 1,23. 

La MDRD (modification of diet in renal disease) 
est plus fiable que l'equation de Cockroft-Gault 
dans des groupes de personnes ethniquement 
differentes. Aucune n'est validee pour les cas de 
LRA et de grossesse. Une maladie renale chro¬ 
nique (MRC) est probable si une DFGe < 60 ml/ 
min/1,73 m 2 de surface corporelle dure depuis 
plus de 3 mois. 


Bandelettes urinaires 

Ces bandelettes detectent du sang, des proteines, 
du glucose, des cetones, de la bilirubine et de 
l'urobilinogene dans l'urine et permettent une 
evaluation approximative de la quantite. Elies 
peuvent egalement servir a la mesure du pH uri¬ 
naire, ce qui est utile a la prise en charge d'une 
acidose tubulaire renale (voir chap. 8). Chaque 
test est fonde sur un changement de couleur d'une 
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bandelette de cellulose impregnee du reactif appro- 
prie. La bandelette est plongee brievement dans 
un echantillon frais d'urine recueilli dans un reci¬ 
pient propre, et les changements de couleur sont 
compares aux nuanciers fournis par le fabricant. 
Une hematurie ou une proteinurie suggere une 
maladie des voies renales. Des bandelettes sont 
egalement disponibles pour tester les nitrites uri- 
naires et l'elastase leucocytaire pour l'identifica- 
tion des infections urinaires. 

Proteinurie 

C'est un exces de proteines dans l'urine. Dans 
des conditions normales, les proteines de faible 
poids moleculaire et l'albumine qui passent le 
filtre glomerulaire sont presque completement 
reabsorbees dans le tubule renal proximal. II en 
resulte une excretion de proteines urinaires de 
moins de 150 mg/jour, dont seulement une petite 
proportion est de l'albumine (< 30 mg par jour). 
Des bandelettes urinaires specifiques de l'albu- 
mine permettent de la detecter lorsque les taux 
depassent 200 mg/1 (300 mg par jour si le volume 
d'urine est normal). Ces bandelettes ne detectent 
pas les proteines anormales, telles que les immu- 
noglobulines et les proteines de Bence-Jones 
(chaines legeres des immunoglobulines), excre- 
tees en cas de myelome multiple. Le tableau 9.1 
enumere les causes de proteinurie. Une protei¬ 
nurie persistante detectee par bandelette uri- 
naire necessite une enquete complete, qui doit 


comporter une quantification et une evaluation 
de la fonction excretoire par la mesure du DFGe. 
La quantification de la proteinurie consiste en un 
dosage des proteines et/ou de la concentration 
d'albumine dans un echantillon urinaire, ideale- 
ment recueilli le matin. On calcule alors le rap¬ 
port proteine urinaire sur creatinine urinaire 
(RPC) ou celui de l'albumine urinaire sur la crea¬ 
tinine urinaire (RAC), qui est plus sensible. 
L'excretion proteique normale est inferieure a 
150 mg par jour (RPC < 15 mg/mmol) et une pro¬ 
teinurie de type nephrotique depasse 3,5 g par 
jour (RPC > 350 mg/mmol). 

La microalbuminurie est une excretion urinaire 
d'albumine superieure a la norme, mais qui est 
indetectable par les bandelettes classiques (30 a 
300 mg/jour). C'est un indicateur precoce de la 
maladie renale largement utilise comme facteur 
predictif de revolution de la nephropathie chez les 
diabetiques. Un RAC de > 2,5 mg/mmol chez les 
hommes et de > 3,5 mg/mmol chez les femmes 
correspond a une microalbuminurie. Une excre¬ 
tion d'albumine superieure a 300 mg/jour est une 
proteinurie averee. 

Hematurie 

Du sang dans l'urine peut etre visible a l'oeil nu 
(hematurie macroscopique) ou non visible 
(hematurie microscopique); il peut etre detecte 
par une bandelette urinaire (resultat positif 1 + 
ou plus). 


Tableau 9.1. Causes de proteinurie 


Type 

Mecanisme 

Exemples 

Glomerulaire 

Permeabilite accrue 

Glomerulopathies 

Tubulaire* 

Reabsorption diminuee 

Syndrome de Fanconi 

Troubles tubulo-interstitiels 

Debordement 

Proteines plasmatiques produites en exces 

Myelome multiple 

Gammapathie monodonale 

Physiologique t 

Augmentation de I'hemodynamique renale 

Maladie aigue 

Fievre 

Exercices intenses 

Posture debout 


* Habituellement <1 g par jour et peut etre associee a d'autres anomalies de la fonction tubulaire proximale (par exemple glycosurie, 
phosphaturie, aminoacidurie). 

f Proteinurie legere et non associee a une maladie renale sous-jacente. Le diagnostic est fonde sur I'absence de proteinurie lors des 
analyses urinaires ulterieures au moment de la normalisation, par exemple resolution de la fievre. 
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Le saignement peut provenir de plusieurs sites du 
tractus renal ou urinaire (fig. 9.2). 

• Si le sang n'apparait qu'au debut de la miction, la 
cause est generalement une maladie de l'uretre. 

• Du sang visible a la fin de la miction suggere un 
saignement de la prostate ou de la base de la vessie. 

• Si le sang colore l'urine de maniere homogene, il 
est probable que le saignement trouve son ori- 
gine dans la vessie ou en amont. 

L'arbre decisionnel de la figure 9.3 guide la 
demarche diagnostique en cas d'hematurie. Les 
patients doivent etre evalues qu'ils soient ou non 
sous traitement anticoagulant ou antiagregant pla- 
quettaire. La repetition des tests permet d'exclure 
les causes transitoires telles qu'une infection du 
tractus urinaire et une contamination pendant les 
menstruations. Il faut penser a un cancer des 
voies urinaires chez les patients ayant une hema- 
turie visible, se plaignant de douleurs et ages de 
plus de 40 ans; aussi, une consultation urologique 
est generalement indiquee en vue du choix appro- 
prie de la technique d'examen : echographie, 
tomodensitometrie (TDM) ou cystoscopie. Tous 
les autres patients sont plus susceptibles d'etre 


atteints d'une maladie glomerulaire, souvent une 
nephropathie a IgA, et la consultation nephrolo- 
gique est indiquee si le test initial ou ulterieur de 
la fonction renale s'avere anormal. 

Glycosurie 

Le diabete doit etre exclu chez tous les patients 
ayant un test de bandelette urinaire positif pour le 
glucose. 

Microscopie des urines 

Cet examen est effectue sur urine fraiche, recueil- 
lie au milieu du jet et apres disinfection du meat 
urinaire, chez tous les patients suspects de mala¬ 
die renale. 


Globules blancs 


Si l'echantillon d'urine fraiche, recueillie a mi-jet 
et non centrifugee contient > 10 globules blancs 
par millimetre cube, une reaction inflammatoire 
dans le systeme urinaire, le plus souvent d'origine 
infectieuse, est probable. Une pyurie sterile 
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Figure 9.2. Sites et causes de saignements dans le tractus urinaire. 
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Figure 9.3. Arbre de decision pour les examens en cas d'hematurie. 

Cr: creatinine; DFGe : debit de filtration glomerulaire estime; RAC (RPC): rapport albumine (proteine)/creatinine. 


(c'est-a-dire du pus sans infection bacterienne) 
survient en cas d'IVU partiellement traitee, de 
tuberculose des voies urinaires, de lithiase, de 
tumeur vesicate, d'une necrose papillaire et dune 
nephrite tubulo-interstitielle. 

Globules rouges 

La presence d'une ou de plusieurs hematies par 
millimetre cube est anormale et doit etre investi- 
guee (voir « Hematurie »). 

Cylindres 

La precipitation de mucoproteine dans les tubules 
renaux produit des cylindres hyalins qui n'ont 
rien d'anormal. Les cylindres erythrocytaires, 
c'est-a-dire impregnes de globules rouges, sont 
pathognomoniques d'une glomerulonephrite. Les 
cylindres leucocytaires s'observent en cas de pye- 
lonephrite aigue. Les cylindres granuleux resultent 
de la disintegration de debris cellulaires et sug- 
gerent une maladie glomerulaire ou tubulaire. 


Bacteries 

La presence de 10 5 ou 10 3 micro-organismes par 
ml d'urine dans un echantillon recueilli a mi-jet 
chez un(e) patient(e) symptomatique est un signe 
d'infection urinaire. Chez une femme, le diagnos¬ 
tic sera egalement pose lorsque l'urine contient 
10 2 de coliformes par ml en presence de pyurie 
(> 10 leucocytes/mm 3 ). Toute croissance de patho- 
genes dans l'urine recueillie par aspiration sus- 
pubienne temoigne d'une infection urinaire. 

Techniques d'imagerie 

• La radiographie est utile pour identifier une cal¬ 
cification renale ou des calculs opaques dans un 
rein, un bassinet, un uretere ou la vessie. 

• L’ echographie des reins est la methode de choix 
pour evaluer la taille renale, revaluation d'une 
dilatation pyelocalicielle comme signe d'une 
obstruction renale chronique, la caracterisation 
de masses renales, le diagnostic d'une maladie 
polykystique, et la detection de liquide intra- 
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renal et/ou perinephretique (par exemple du pus 
ou du sang). Elle offre l'avantage sur les tech¬ 
niques radiographiques d'eviter les rayonne- 
ments ionisants et l'utilisation d'un produit de 
contraste intravasculaire. L'echographie Doppler 
est utilisee pour l'examen de la perfusion des 
arteres renales et la detection dune thrombose 
veineuse renale. Un epaississement de la paroi 
vesicale peut etre detecte dans une vessie disten- 
due et la vidange vesicale peut etre controlee 
apres miction. 

La TDM est l'examen de premiere ligne en cas de 
suspicion de coliques ureterales. Elle convient 
aussi pour identifier les masses renales non recon- 
nues par l'echographie, pour la stadification d'une 
tumeur renale, vesicale ou prostatique et pour la 
detection des calculs radiotransparents; les calculs 
de faible densite invisibles en radiographie ordi¬ 
naire (par exemple des calculs d'acide urique) sont 
detectes par la TDM. Celle-ci est egalement utili¬ 
see dans la recherche de tumeur ou de fibrose 
retroperitoneale, et l'angiographie par TDM per- 
met la visualisation des arteres et des veines 
renales. 

L ’imagerie par resonance magnetique (IRM) sert a 
l'identification des masses renales comme alter¬ 
native a la TDM, a la stadification d'une tumeur 
renale, vesicale ou prostatique et aussi a la visuali¬ 
sation des arteres renales au moyen d'une angio- 
graphie par IRM avec le gadolinium comme agent 
de contraste. Dans des mains experimentees, sa 
sensibilite et sa specificite approchent celles de 
l'angiographie renale. 

L’urographie excretoire, ou pyelographie intra- 
veineuse, a ete largement remplacee par l'echo- 
graphie et la TDM. 

L ’arteriographie renale (angiographie) est indi- 
quee pour le diagnostic d'une atteinte des arteres 
renales, mais 1'IRM et l'angiographie par TDM 
spiralee sont de plus en plus utilisees. II faut 
canuler l'artere femorale et injecter un produit de 
contraste. Les complications comprennent des 
embolies de cholesterol et des lesions renales 
induites par le produit de contraste. 

La pyelographie anterograde consiste en une 
ponction percutanee et l'injection de produit de 
contraste dans le systeme pyelocaliciel pour 


le reperage d'une obstruction ureterale. On y 
recourt lorsque l'echographie a montre un sys¬ 
teme pyelocaliciel dilate avec obstruction pro¬ 
bable. On peut ensuite placer un catheter par 
voie percutanee afin de vidanger le systeme obs- 
true (nephrostomie percutanee), ou une endo- 
prothese ureterale pour lever l'obstacle. 

• La pyelographie retrograde consiste en l'injec- 
tion d'un produit de contraste dans les ureteres 
au moyen d'un catheter introduit au cours d'une 
cystoscopie (endoscopie de la vessie). Elle est 
utilisee pour 1'evaluation des lesions de l'uretere 
et reperer le niveau inferieur de l'obstruction 
ureterale revelee par d'autres techniques d'ima- 
gerie. Cet examen expose a un faible risque 
d'infection. 

• La scintigraphie renale consiste en l'injection intra- 
veineuse d'un produit radiopharmaceutique (par 
exemple l'acide diethylene triamine pentaace- 
tique [DPTA] marque au technetium-99 m). 
Celui-ci est extrait de la circulation sanguine par 
les reins et detecte ensuite par une gamma 
camera informatisee. Ce procede permet la 
detection des anomalies anatomiques ou fonc- 
tionnelles des reins ou des voies urinaires. La 
scintigraphie renale dynamique sert a revalua¬ 
tion du debit sanguin renal en cas de suspicion 
de stenose de l'artere renale et de la fonction 
renale en cas d'obstruction, ainsi qu'a la detec¬ 
tion du reflux vesico-ureteral. Par la scintigra¬ 
phie renale statique, on peut evaluer la taille des 
reins, controler leur localisation, observer une 
difference de fonction entre chaque rein et repe¬ 
rer des defectuosites parenchymateuses (cica¬ 
trices, zones ischemiques, tumeurs). 

Biopsie renale transcutanee 

La biopsie renale est realisee sous controle echo- 
graphique. La microscopie est utile a la mise en 
evidence des syndromes nephretiques et nephro- 
tiques, d'une LRA et d'une MRC, d'une hematu- 
rie, apres des analyses urologiques negatives et en 
cas de dysfonction d'un greffon renal. Les compli¬ 
cations sont notamment une hematurie, une dou- 
leur dans le flanc et a la formation d'un hematome 
perirenal. 
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Maladies glomerulaires 

Structure glomerulaire normale 

Chaque rein contient environ un million de glo¬ 
merules, qui sont constitues d'un plexus capillaire 
invaginant l'extremite aveugle du tubule renal 
proximal (fig. 9.4). L'endothelium des capillaires 
glomerulaires est fenestre et repose sur la mem¬ 
brane basale glomerulaire (MBG). Derriere la 
MBG, les cellules epitheliales viscerales (podo- 
cytes) n'entrent en contact avec celle-ci que par des 
projections digitales, appelees pedicelles, separees 
les unes des autres par les «fentes de filtration». 
Cette structure unique de la membrane glomeru- 



Cellule Membrane Cellule epitheliale 
endotheliale basale 
capillaire 

Figure 9.4. (A) Representation schematique du 
glomerule normal. (B) Composantes de la 
membrane glomerulaire. 

(Adapte de Read etal. 1993 Essential Medicine. Churchill 
Livingstone, Edimbourg; Guyton 1987. Human Physiology 
and Mechanisms of Disease, 4th ed. WB Saunders, 
Londres.) 


laire explique sa tres grande permeabilite, permet- 
tant la formation de 125 a 200 ml de filtrat par 
minute (debit de filtration glomerulaire [DFG]). 
La composition du filtrat glomerulaire est simi- 
laire a cede du plasma, mais ne contient que de 
petites quantites de proteines (toutes de faible 
poids moleculaire), dont la plupart sont reabsor- 
bees dans le tubule proximal. Normalement, la 
reabsorption et la secretion tubulaires modifient 
substantiellement la composition hydroelectroly- 
tique du filtrat glomerulaire avant qu'il n'atteigne 
le bassinet sous forme d'urine. 

Pathogenie et nomenclature 
des maladies glomerulaires 

Les maladies glomerulaires sont appelees glome- 
rulonephrites en cas d'inflammation des glome- 
rules et glomerulopathies en l'absence de tout signe 
d'inflammation, mais ces termes se chevauchent 
souvent. Les reins sont touches de fa^on syme- 
trique et la lesion renale peut etre primitive ou 
compliquer une maladie systemique, par exemple 
le lupus erythemateux dissemine. 

L'examen en microscopie optique, electronique et 
immunofluorescence du tissu renal obtenu par 
biopsie transcutanee permet revaluation de l'eten- 
due et l'identification du type d'affection et de 
lesion immunitaire. La maladie est alors decrite 
aux moyen des termes suivants: 

• focale: seuls certains glomerules sont affectes; 

• diffuse (globale) : la maladie touche la plupart 
des glomerules; 

• segmentaire : seule une partie du glomerule est 
touchee; la plupart des lesions focales sont ega- 
lement segmentaires, par exemple la glomerulo- 
sclerose segmentaire et focale; 

• proliferative: le nombre de cellules est augmente 
a la suite d'une hyperplasie d'un ou de plusieurs 
types de cellules glomerulaires residentes avec 
ou sans inflammation; 

• alterations membranaires : epaississement de la 
paroi capillaire due a des depots de complexes 
immuns ou a des modifications de la membrane 
basale; 

• formation de croissants : proliferation des cel¬ 
lules epitheliales avec infiltrat de cellules mono- 
nucleaires dans l'espace de Bowman. 


258 
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Classification et tableaux 
cliniques des glomerulopathies 

La presence dune certaine forme de maladie glo¬ 
merulaire, par opposition a la maladie tubulo- 
interstitielle ou vasculaire, est generalement 
suggeree par les antecedents et un ou plusieurs 
resultats des analyses urinaires : hematurie (en 
particulier si les globules rouges sont deformes 
(dysmorphiques), cylindres erythrocytaires et 
proteinurie, qui peut atteindre le taux nephrotique 
(> 3,5 g/jour). Les glomerulopathies sont classees 
et decrites sous forme de quatre syndromes glome- 
rulaires majeurs: 

• syndrome nephrotique : proteinurie massive 
(> 3,5 g/jour), hypoalbuminemie, oedeme, lipi- 
durie et hyperlipidemie; 

• glomerulonephrite aigue (syndrome nephretique 
aigu) : apparition soudaine dune hematurie 
avec des cylindres ou des hematies dysmor¬ 
phiques, une proteinurie non nephrotique, un 
oedeme, de l'hypertension et une insuffisance 
renale transitoire; 

• glomerulonephrite rapidement progressive : 
caracteristiques de la nephrite aigue, necrose 
focale avec ou sans croissants et insuffisance 
renale rapidement progressive (quelques 
semaines); 

• hematurie ou proteinurie asymptomatique (ou 
les deux): ce sont generalement des decouvertes 
fortuites a l'occasion de tests par bandelettes 
urinaires, qui peuvent constituer des signes pre- 
coces de maladie renale. Les causes et les inves¬ 
tigations necessaires sont decrites dans les 
sections consacrees a l'hematurie et a la protei¬ 
nurie (voir plus haut). 


Syndrome nephrotique 

La filtration de macromolecules a travers la paroi 
capillaire glomerulaire est massive a la suite 
d'anomalies structurelles et fonctionnelles des 
podocytes glomerulaires. 

• Une hypoalbuminemie (albumine serique 
< 30 g/1) se developpe comme consequence 
de l'importante proteinurie (>3,5 g/24 h chez 
l'adulte) et d'une augmentation du catabolisme 
renal des proteines filtrees. 


• L ’oedeme est principalement du a la retention de 
sodium dans les tubes collecteurs associee a une 
augmentation de la permeabilite capillaire. Une 
reduction du volume circulant effectif conduit 
egalement a un oedeme par des mecanismes 
semblables a ceux de l'insuffisance cardiaque et 
de la cirrhose (voir chap.4). 

• L hypercholesterolemie et Yhypertriglyceridemie 
sont frequentes dans le syndrome nephrotique 
en raison d'une synthese accrue et d'un catabo¬ 
lisme diminue. 


Etiologie 

Syndrome nephrotique avec sediments 
urinaires non specifiques 

La nephropathie membraneuse et la glomerulo- 
sclerose segmentaire et focale sont les causes les 
plus frequentes chez les adultes, alors que la neph¬ 
ropathie a lesions glomerulaires minimes s'ob- 
serve surtout chez les enfants (tableau 9.2). La 
nephropathie membraneuse est generalement 
idiopathique, mais peut etre liee a certains 


Tableau 9.2. Glomerulopathies associees 
au syndrome nephrotique 

Syndrome nephrotique avec sediment 
urinaire non specifique 

Maladie glomerulaire primitive 

- Maladie a lesions glomerulaires minimes 

- Nephropathie membraneuse 

- Glomerulosderose segmentaire et focale 

- Syndrome nephrotique congenital 

Maladie glomerulaire secondaire 

- Amylose 

- Nephropathie diabetique 

Syndrome nephrotique avec sediment 
urinaire «actif» (forme mixte nephrotique/ 
nephretique) 

Maladie glomerulaire primitive 

- Glomerulonephrite mesangiocapillaire 

- Glomerulonephrite proliferative mesangiale 

Maladie glomerulaire secondaire 

- Lupus erythemateux dissemine 

- Cryoglobulinemie 

- Syndrome de Henoch-Schonlein 

- Glomerulopathie fibrillaire idiopathique 

- Glomerulopathie immunotactoide 

- Glomerulopathie a depots de fibronectine 
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medicaments, comme la penicillamine, l'or et les 
AINS; elle peut aussi compliquer des maladies 
auto-immunes (par exemple le lupus erythema- 
teux dissemine [LED] ou une thyroidite), des can¬ 
cers du poumon, du colon, de l'estomac, du sein ou 
un lymphome, des infections (par exemple les 
hepatites B et C, la schistosomiase et le paludisme 
a Plasmodium malariae ); d'autres causes sont la 
sarcoidose et la drepanocytose. On trouve des 
depots d'IgG et le facteurC3 du complement a la 
face externe de la membrane basale glomerulaire. 
Apres l'expansion de la membrane basale qui 
entoure les depots, ceux-ci finissent par etre 
resorbes. L'etiologie de la glomerulosclerose seg- 
mentaire et focale est inconnue; elle est une cause 
frequente de syndrome nephrotique, en particu¬ 
lar chez l'adulte noir. Un type histologique simi- 
laire peut se developper en cas d'infection par le 
virus de l'immunodeficience humaine (VIH). 

Une nephropathie a lesions glomerulaires minimes 
survient plus frequemment chez les garqons de 
moins de 5 ans. Elle represente 90 % des cas de syn¬ 
drome nephrotique infantile et 20 a 25 % chez 
l'adulte. La pathogenie est inconnue; les complexes 
immuns sont absents a l'immunofluorescence, 
mais on pense que l'augmentation de la permea- 
bilite glomerulaire est liee a un processus immu- 
nitaire. Les glomerules apparaissent normaux en 
microscopie optique. Le microscope electro- 
nique montre une fusion des pedicelles des cel¬ 
lules epitheliales (podocytes), une anomalie non 
specifique. 

Le syndrome nephrotique associe a l'amylose 
renale et au diabete n'est pas d'origine immuni- 
taire. D'autres maladies renales, par exemple les 
reins polykystiques et la nephropathie de reflux, 
peuvent entrainer une proteinurie, mais elles sont 
rarement assez graves pour causer un syndrome 
nephrotique. 

Syndrome nephrotique avec sediments 
urinaires «actifs» (forme mixte 
nephrotique/nephretique) 

Le syndrome mesangiocapillaire, ou glomerulo- 
nephrite membranoproliferative, peut compliquer 
une infection chronique (abces, endocardite infec- 
tieuse, infection d'un shunt ventriculo-peritoneal), 
la cryoglobulinemie secondaire a une hepatite C, 
ou elle peut etre idiopathique. Un type different 
survient en cas de lipodystrophie partielle (perte 


de la graisse sous-cutanee du visage et de la partie 
superieure du tronc). La plupart des patients deve- 
loppent une insuffisance renale apres plusieurs 
annees. La glomerulonephrite proliferative mesan- 
giale se manifeste par une proteinurie massive, 
mais avec des lesions minimes en microscopie 
optique. Des depots dans le mesangium glomeru¬ 
laire contiennent de 1'IgM et du complement 
(nephropathie a IgM) ou du Clq (nephropathie a 
Clq). Certains patients repondent aux corticoides, 
mais certains evoluent vers l'insuffisance renale. 

Caracteristiques cliniques 

L'oedeme des chevilles, des organes genitaux et de 
la paroi abdominale est la constatation principale. 
Dans des cas graves, le visage (oedeme periorbi- 
taire) et les bras peuvent egalement etre atteints. 

Diagnostics differentiels 

Le syndrome nephrotique doit etre differencie des 
autres causes d'oedeme et d'hypoalbuminemie. 
Dans l'insuffisance cardiaque congestive (voir 
chap. 10), l'oedeme s'accompagne d'une augmenta¬ 
tion de la PVJ. Dans le syndrome nephrotique, la 
PVJ est normale ou basse, sauf en cas d'insuffi- 
sance renale concomitante et d'oligurie. La cir- 
rhose est egalement cause d'hypoalbuminemie et 
d'oedeme, mais habituellement les autres signes de 
maladie chronique du foie orientent le diagnostic 
(voir chap. 4). 

Examens 

Les examens servent au diagnostic, au suivi 
et a l'identification de l'etiologie sous-jacente 
(tableau 9.3). 

Soins 

Un oedeme generalise est traite par un regime 
hyposode et un diuretique thiazidique, par exemple, 
bendroflumethiazide 5 mg par jour, suivi par le 
furosemide et l'amiloride quand la maladie 
resiste. Des diuretiques intraveineux et, parfois, 
des perfusions intraveineuses d'albumine pauvre 
en sel peuvent etre necessaires pour que la diu- 
rese reprenne; une fois etablie, elle peut generale- 
ment etre maintenue par des diuretiques oraux. 
La proteinurie est reduite par l'administration 
d'un inhibiteur de l'enzyme de conversion de 
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Tableau 9.3. Examens indiques en cas de maladie glomerulaire 


Examens 

Signification 

Mesures de base 

Estimation du taux de filtration glomerulaire 

Pour evaluer I'etat actuel, suivre 1'evolution et la reponse 
au traitement 

Proteine urinaire 

Electrolytes et uree dans le serum 

Albumine serique 

Tests utiles au diagnostic 

Microscopie urinaire 

Des cylindres de globules rouges suggerent 
une glomerulonephrite 

Culture (ecouvillon de la gorge ou la peau infectee) 

Diagnostic d une infection streptococcique recente 

Titre serique des antistreptolysine-0 

Glycemie 

Diagnostic du diabete 

Tests seriques: 

Anticorps antinudeaires et anti-ADN 

ANCA 

Anticorps anti-MBG 

Antigene de surface du virus de I'hepatiteB 

Anticorps anti-hepatite C 

Anticorps anti-VIH 

Cryoglobuline 


Presents en titre significatif dans le LED 

Positifs dans les vasculites 

Presents dans la glomerulonephrite anti-MBG 

Hepatite B 

Hepatite C 

Infection par le VIH 

Cryoglobulinemie 

Radiographie thoracique 

Cavites dans la granulomatose de Wegener, cancer 

Echographie des reins 

Taille renale, pour chercher une thrombose veineuse renale 

Biopsie renale 

Diagnostic de toute glomerulopathie 


ANCA: anticorps anticytoplasme des neutrophiles; LED : lupus erythemateuxdissemine; MBG : membrane basale glomerulaire; 
VIH : virus de I'immunodeficience humaine. 


l'angiotensine (IECA) ou d'un antagoniste du 
recepteur de l'angiotensine II; il faut recomman- 
der aux patients un regime normal sans augmen¬ 
tation de la teneur en proteine, car cela amplifierait 
la proteinurie. Un repos au lit prolonge devrait 
etre evite et une anticoagulation prophylactique a 
long terme doit etre prescrite en raison de la ten¬ 
dance thrombotique (voir «Complications^. Les 
infections doivent etre traitees de maniere vigou- 
reuse, et les patients devraient etre vaccines contre 
la grippe et les pneumocoques. 

Le traitement specifique de la maladie sous-jacente, 
par exemple un LED, ou l'arret du medicament 
incrimine, par exemple la penicillamine, ameliore 
generalement les glomerulopathies secondaires. 
Seuls les patients selectionnes atteints dune nep- 


hropathie membraneuse idiopathique progressive, 
moderee ou grave, devraient recevoir un traite¬ 
ment specifique, car les ameliorations spontanees 
sont frequentes. Le traitement comprend le cyclo¬ 
phosphamide ou le chlorambucil avec la predniso¬ 
lone. Le rituximab est utilise en cas de maladie 
resistante. Chez l'enfant, la nephropathie a lesions 
minimes repond presque toujours aux corticoides, 
mais moins frequemment chez l'adulte. On 
commence par une forte dose de prednisolone 
(60 mg/m 2 /jour) durant 4 a 6 semaines, puis on 
reduit lentement la posologie. En cas de rechute, 
une cure doit etre relancee. Si les rechutes sont fre¬ 
quentes ou ne repondent pas aux corticoides, un 
traitement immunosuppresseur par cyclophos¬ 
phamide ou ciclosporine est indique. 
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Complications 

• Thrombose veineuse. La perte de facteurs de 
coagulation dans l'urine predispose a la forma¬ 
tion de thrombus dans les veines peripheriques 
et renales. Les manifestations sont des douleurs 
lombaires, une hematurie et une deterioration 
de la fonction renale; le diagnostic est pose par 
l'echographie. 

• Septicemie. La perte d'immunoglobulines dans 
l'urine augmente la susceptibilite a l'infection, 
une cause de deces chez ces patients. 

• LRA. Elle est rarement due a l'aggravation de la 
maladie renale sous-jacente; elle est le plus sou- 
vent une consequence de l'hypovolemie (en par¬ 
ticular apres un traitement diuretique) ou dune 
thrombose veineuse renale. 

Glomerulonephrite aigue 
(syndrome nephretique aigu) 

Le syndrome nephretique aigu est souvent du a 
une reponse immunitaire declenchee par une 
infection ou une autre maladie (tableau 9.4). Le 
cas typique de glomerulonephrite poststrepto- 
coccique se developpe chez un enfant de 1 a 
3semaines apres une infection a streptocoque 
(3-hemolytique de groupeA de Lancefield (pha- 
ryngite ou cellulite). Les antigenes bacteriens 
sont pieges dans le glomerule, ce qui cause une 
glomerulonephrite proliferative diffuse aigue. 


Tableau 9.4. Maladies communement 
associees a un syndrome nephretique aigu 

Glomerulonephrite poststreptococcique 

Glomerulonephrite infectieuse non 
poststreptococcique, par exemple Staphylococcus, 
oreillons, Legionella, hepatites B et C, schistosomiase, 
paludisme 

Endocardite infectieuse 
Nephrite de shunt 
Abces visceral 

Lupus erythemateux dissemine 
Syndrome de Henoch-Schonlein 
Cryoglobulinemie 


Caracteristiques cliniques 

Les manifestations sont les suivantes : 

• hematurie (visible ou non visible) avec habituel- 
lement des cylindres erythrocytaires visibles en 
microscopie urinaire; 

• proteinurie (habituellement < 2 g par 24 heures); 

• hypertension arterielle et oedeme periorbitaire, 
des jambes ou de la region sacree causee par la 
retention d'eau et de sel; 

• oligurie; 

• uremie. 

Examens 

L'anamnese et l'examen permettront d'evaluer la 
gravite de la maladie et de detecter toute affec¬ 
tion sous-jacente. Le tableau 9.3 enumere les exa¬ 
mens a realiser en cas de syndrome nephrotique. 
Si le diagnostic clinique dune maladie nephre¬ 
tique est evident, par exemple la glomerulo¬ 
nephrite poststreptococcique, l'echographie et la 
biopsie sont generalement inutiles. 


Soins 

La glomerulonephrite poststreptococcique est 
habituellement de bon pronostic, et les mesures de 
soutien suffisent souvent jusqu'a la guerison spon- 
tanee. L'hypertension est traitee par la restriction 
de sel, un diuretique de l'anse et un vasodilatateur. 
L'equilibre hydrique est surveille par des pesees 
quotidiennes et l'enregistrement quotidien de l'in- 
gestion et de l'elimination liquidiennes. En cas de 
signes d'oligurie avec surcharge liquidienne 
(oedeme, congestion pulmonaire et hypertension 
arterielle grave), une restriction hydrique est 
necessaire. Le traitement des complications poten- 
tiellement mortelles, tels une encephalopathie 
hypertensive, un oedeme pulmonaire et une ure¬ 
mie grave, est decrit dans les chapitres appropries. 
La glomerulonephrite qui complique un LED ou 
une vasculite systemique (voir ci-dessous) peut 
etre amelioree par des immunosuppresseurs 
comme la prednisolone, l'azathioprine ou le 
cyclophosphamide. 
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Glomerulonephrite 
rapidement progressive 

On distingue trois causes principals : 1) un syn¬ 
drome nephretique aigu (voir ci-dessus), 2) le syn¬ 
drome de Goodpasture cause par des autoanticorps 
diriges contre la membrane basale glomerulaire et le 
tissu pulmonaire (voir chap. 11), 3) une vasculite 
avec anticorps contre le cytoplasme des neutrophiles 
(ANCA) (voir chap. 7). Le tableau 9.3 enumere les 
examens indiques en cas de maladie glomerulaire. 
Quant au traitement, il est fonde sur la therapie 
generale des LRA (voir plus loin) et sur les mesures 
specifiques dirigees contre les causes premieres. 


Infection des voies urinaires 

Les IVU sont frequentes chez les femmes; envi¬ 
ron 35 % d'entre elles ont des symptomes d'in- 
fection urinaire a un moment donne de leur vie. 
Elles sont rares chez les enfants et chez les 
hommes, chez qui elles indiquent generalement 
une anomalie sous-jacente des voies urinaires. 
Les infections de la vessie (cystite) peuvent sur- 
venir seules ou associees a une infection ascen- 
dante des ureteres et du parenchyme renal 
(pyelonephrite). 

Pathogenie 

Les voies urinaires sont le plus souvent infectees 
par voie ascendante transuretrale, la contamina¬ 
tion etant facilitee par les relations sexuelles et le 
catheterisme uretral. Les femmes sont plus sen- 
sibles a l'infection, car leur uretre est plus court et 
sa proximite avec l'anus favorise le transfert d'or- 
ganismes intestinaux dans la vessie. Escherichia 
coli est le germe le plus souvent en cause et pro- 
vient habituellement de la flore intestinale du 
patient lui-meme (tableau 9.5). 

Les anomalies qui predisposent aux infections de 
la vessie (cystite) sont: 

• une obstruction urinaire ou une stase; 

• des lesions anterieures de l'epithelium vesical; 

• des calculs vesicaux; 

• une vidange vesicale insuffisante. 


Tableau 9.5. Bacteries responsables 
defections des voies urinaires, en medecine 
generale 


Bacterie 

Frequence 
approximative (%) 

Escherichia colie t autres 
coliformes 

68+ 

Proteus mirabilis 

12 

Klebsiella aerogenes* 

4 

Enterococcus faecalis * 

6 

Staphylococcus 
saprophyticus ou 

S. epidermidiV 

10 


* Plus frequent en medecine hospitaliere. 
f Plus frequent chez les femmes. 


Caracteristiques cliniques 


Les symptomes des IVU basses sont la frequence 
de la miction, la dysurie, les douleurs et sensibilite 
sus-pubiennes, une hematurie et une urine mal- 
odorante. Le tableau clinique dune pyelonephrite 
aigue comporte des douleurs et sensibilite lom- 
baires, des nausees, des vomissements et de la 
fievre. Toutefois, la localisation de l'infection sur 
la base des seuls symptomes n'est pas fiable. Chez 
les personnes agees, les symptomes peuvent etre 
atypiques : incontinence, nycturie ou simplement 
une vague sensation d'inconfort. 
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Evolution 

• Infection compliquee ou non. Par infection sans 
complication, on entend une IVU qui se declare 
chez une femme par ailleurs en bonne sante, 
non enceinte et dont le tractus urinaire est 
fonctionnellement normal et qui entraine rare- 
ment des lesions renales graves. Une infection 
compliquee est celle qui touche des patients 
dont les voies urinaires sont anormales, par 
exemple a la suite d'une lithiase ou dune obs¬ 
truction, ou qui sont atteints d'une maladie sys- 
temique impliquant le rein, comme le diabete 
ou la drepanocytose. Chez ces patients, le trai¬ 
tement echoue plus souvent et les complications 
sont plus frequentes : necrose papillaire (voir 
plus loin), abces renal ou perinephretique avec 
risque de septicemie a bacteries a Gram negatif. 
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La plupart des infections urinaires chez les 
hommes sont aussi considerees comme compli- 
quees, car elles sont souvent associees a des ano¬ 
malies urologiques, comme une obstruction a la 
sortie de la vessie chez les hommes ages. 

• Pyelonephrite aigue. Elle est associee a une infil¬ 
tration de neutrophiles du parenchyme renal; 
de petits abces corticaux et des trainees de pus 
dans la medullaire sont souvent presents. La 
fonction renale peut se deteriorer de maniere 
aigue, mais d'importants dommages perma¬ 
nents sont rares chez les adultes dont les tractus 
renaux sont par ailleurs normaux. 

• Nephropathie de reflux (precedemment appelee 
pyelonephrite chronique ou pyelonephrite atro- 
phique). Elle est la consequence d'IVU durant 
l'enfance combinees avec un reflux vesico¬ 
ureteral aboutissant a une cicatrisation renale 
progressive; elle se manifeste par de l'hyperten- 
sion ou une insuffisance renale chronique (IRC) 
durant l'enfance et la vie adulte. Le reflux 
vesico-ureteral est lie a une valve incompetente 
entre la vessie et l'uretere, ce qui permet le reflux 
de l'urine dans l'uretere lors de la contraction de 
la vessie et la miction. Le reflux cesse generale- 
ment au moment de la puberte mais, a ce 
moment, le mal est fait. 

• IVU recidivante. Une IYU causee par le meme 
pathogene ou un autre et qui se developpe plus 
de 2 semaines apres l'arret du traitement anti- 
biotique est consideree comme une reinfection, 
alors que le terme rechute designe la recurrence 
d'une bacteriurie par le meme germe dans les 
7 jours qui suivent la fin du traitement. La 
rechute implique un echec de l'eradication du 
micro-organisme en general en raison d'une 
anomalie anatomique du tractus renal, par 
exemple des reins polykystiques. 

Examens 

Le diagnostic de cystite aigue et de pyelonephrite 

repose sur l'anamnese, l'examen physique et les 

tests d'urine. 

• Des bandelettes urinaires detectent les nitrites 
(les bacteries transforment les nitrates en 
nitrites) et l'elastase leucocytaire. La plupart des 
patients atteints d'une IVU ont une pyurie, mais 
le test des nitrites peut donner des resultats 
faussement negatifs. Lorsque tant la bandelette 


pour les nitrites que celle pour l'elastase sont 
positives, le diagnostic d'infection aigue est tres 
probable. 

• La microscopie des urines ainsi que la culture 
avec tests de sensibilite des pathogenes aux 
antimicrobiens ne sont pas necessaires chez la 
plupart des femmes avec des symptomes evoca- 
teurs de cystite; chez elles, le traitement est 
prescrit sur la base des symptomes et les resul¬ 
tats des bandelettes urinaires. Les criteres dia- 
gnostiques d'IVU sont indiques plus haut dans 
ce chapitre. Lorsque la proliferation bacte- 
rienne est mixte, l'interpretation est douteuse; 
aussi, le test doit etre repete. Rarement, en cas 
de doute, l'urine doit etre recueillie par aspira¬ 
tion vesicale sus-pubienne; la croissance de 
n'importe quel micro-organisme uropathogene 
prouve l'infection. 

• L'imagerie de routine des voies renales chez de 
jeunes femmes atteinte d'IVU a peu d'utilite 
diagnostique et n'est pas indiquee. Pour les 
patientes souffrant d'une pyelonephrite compli- 
quee, qui ont une fievre persistante ou des 
symptomes cliniques apres 48 a 72 heures de 
traitement antibiotique approprie, il faut recou- 
rir a l'imagerie des voies renales pour la detec¬ 
tion d'un abces eventuel, qui necessitera un 
drainage. L'imagerie renale est egalement indi¬ 
quee chez les femmes avec des IVU recurrentes 
et chez tous les patients avec une infection uri- 
naire compliquee (voir ci-dessus). La TDM avec 
contraste fournit plus de details anatomiques du 
parenchyme renal et des zones perirenales que 
les autres methodes d'imagerie. 

Soins 

Une culture d'urine avant traitement est souhai- 
table. Chez les patients porteurs d'une sonde uri- 
naire a demeure, un traitement antibiotique n'est 
indique qu'en presence de symptomes, et necessite 
le remplacement du catheter. 

• Antibiotiques. Une cure de 3 a 5 jours d'amoxi- 
cilline par voie orale (250 mg trois fois par jour), 
de nitrofurantoine (50 mg trois fois par jour) ou 
de trimethoprime (200 mg deux fois par jour) 
est habituellement efficace. Le schema de traite¬ 
ment est adapte en fonction du resultat de la 
culture d'urine, des tests de sensibilite et de la 
reponse clinique. Des antibiotiques intraveineux 
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sont indiques au debut pour les patients avec 
une forte fievre et un diagnostic de pyelo- 
nephrite aigue. Des l'amelioration clinique, on 
passe alors a un traitement oral pendant 7 jours. 

• Apport hydrique important. II faut recomman- 
der de boire au moins 21 par jour durant le trai¬ 
tement et ensuite durant quelques semaines. 

• Infection recurrente. Chez les patients atteints de 
rechute , une cause sous-jacente doit etre recher- 
chee et, si possible, traitee, par exemple l'elimi- 
nation d'un calcul. En outre, une antibiotherapie 
intensive (1 semaine par voie intraveineuse) ou 
prolongee (6 semaines par voie orale) est neces- 
saire. Une reinfection, en l'absence, habituelle- 
ment, d'anomalie renale sous-jacente, est traitee 
d'abord par des conseils : apport hydrique de 2 1 
par jour, uriner avant le coucher et apres les rap¬ 
ports sexuels, eviter les gels spermicides et trai- 
ter la constipation. 

IVU pendant la grossesse 

Environ 6 % des femmes enceintes ont une bacte- 
riurie significative; si elles ne sont pas traitees, 
20 % de celles-ci developperont une pyelonephrite 
aigue, ce qui constitue un risque important pour 
la mere et le foetus (par exemple choc septique, 
faible poids a la naissance et prematurite). 
Detecter precocement une bacteriurie asympto- 
matique pour la traiter immediatement par un 
antibiotique est done necessaire. 

Envie frequente d'uriner 
ou dysurie (« syndrome uretral») 

Malgre ces symptomes, on ne trouve pas de bacte¬ 
riurie. Le syndrome peut etre associe a une vagi- 
nite chez les femmes menopausees, a l'usage de 
produits chimiques irritants (savons) ou aux rap¬ 
ports sexuels. 


Classiquement, la pyurie est sterile (voir plus 
haut). Le diagnostic repose sur la culture des 
mycobacteries a partir d'urine recueillie en debut 
de matinee. Le traitement est celui de la tubercu- 
lose pulmonaire (voir chap. 11). 


Nephrite tubulo-interstitielle 

Une nephrite tubulo-interstitielle est une lesion 
primitive des tubules renaux et de l'interstitium 
qui entraine une diminution de la fonction renale. 
C'est une complication des pyelonephrites bacte- 
riennes, mais, dans ce contexte, celles-ci conduisent 
rarement, sinon jamais, a des lesions renales en 
l'absence de reflux, dune obstruction ou d'autres 
facteurs de complication. 


Nephrite tubulo-interstitielle 
(NTI) aigue 


La plupart des cas de NTI aigue sont dus a une 
reaction allergique a un medicament, le plus sou- 
vent de la famille de la penicilline, et aux anti- 
inflammatoires non stero'idiens (AINS). Les 
infections, par exemple streptococciques, sont 
moins frequemment en cause. Les patients ont de 
la fievre, une eosinophilie et une eosinophilurie et 
un syndrome de LRA, l'excretion urinaire de pro- 
teines etant normale ou legerement augmentee 
(< 1 g/jour). La biopsie renale montre un infiltrat 
cellulaire interstitiel dense et une necrose tubu- 
laire d'etendue variable. Le traitement consiste 
d'abord en l'arret de la prise du medicament even- 
tuellement en cause, le traitement de toute infec¬ 
tion sous-jacente et la therapie habituelle des LRA 
(voir plus loin). Bien que son efficacite n'ait pas ete 
prouvee, la prednisolone a forte dose est souvent 
utilisee. Le pronostic est generalement favorable; 
les patients devront bien sur eviter toute nouvelle 
prise du medicament incrimine. 
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Tuberculose 
de l'appareil urinaire 

Le tableau clinique est celui d'une infection uri¬ 
naire : dysurie, pollakyurie ou hematurie. Ce dia¬ 
gnostic doit etre envisage particulierement dans 
la population immigrante venue en Europe d'Asie 
ou de pays a forte prevalence de tuberculose. 


Nephrite tubulo-interstitielle 
chronique 

Les causes de NTI chronique sont nombreuses; 
parmi celles-ci, on releve surtout la consomma- 
tion prolongee de grandes quantites d'antalgiques, 
en particulier les AINS («nephropathie antal- 
gique»), le diabete et des agents toxiques, comme 
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le plomb. Le patient se plaint habituellement de 
polyurie, et Ton trouvera une proteinurie (genera- 
lement < 1 g/jour) ou une uremie. La polyurie et la 
nycturie sont la consequence de lesions tubulaires 
dans la zone medullaire du rein, ce qui diminue la 
capacite de concentrer l'urine. Une necrose des 
papilles, qui peuvent se detacher et passer dans 
l'urine, provoque parfois des coliques ureterales 
ou une obstruction ureterale. Le traitement est 
surtout de soutien. En cas de nephropathie antal- 
gique, le medicament doit etre arrete et remplace, 
si necessaire, par du paracetamol ou de la 
dihydrocodeine. 


Rein et hyperten 


sion 


L'hypertension peut etre la cause ou la conse¬ 
quence d'une maladie renale (hypertension 
renale), et il est souvent difficile de distinguer les 
deux sur des bases cliniques. Les examens decrits 
au paragraphe «Hypertension systemique» du 
chapitre 10 devraient etre effectues chez tous les 
patients, mais l'imagerie renale est generalement 
inutile. 


Le traitement de l'hypertension est decrit au cha¬ 
pitre 10. Les perspectives sont favorables si le traite¬ 
ment peut commencer avant l'insuffisance renale. 

Hypertension arterielle renale 

Maladie renale bilaterale 

L'hypertension complique frequemment une 
maladie renale bilaterale, comme une glomerulo- 
nephrite chronique, une nephropathie de reflux 
ou une nephropathie analgesique. Deux meca- 
nismes principaux en sont responsables : 

• l'activation du systeme renine-angiotensine- 
aldosterone; 

• la retention de sel et d'eau, conduisant a une 
augmentation du volume sanguin et, ainsi, de la 
pression arterielle. 

Un bon controle de la pression arterielle permet- 
tra d'eviter une nouvelle deterioration de la func¬ 
tion renale. Les inhibiteurs de l'ECA ou les 
antagonistes du recepteur de l'angiotensine II 
sont les medicaments de choix, car ils exercent un 
effet protecteur des reins qui est superieur a celui 
procure par les autres agents hypotenseurs. 


Hypertension essentielle 

Au fil du temps, l'hypertension conduit a des 
modifications histologiques caracteristiques dans 
les vaisseaux renaux et dans la vascularisation 
intrarenale. Il s'agit notamment d'un epaississe- 
ment de l'intima avec duplication de la lame elas- 
tique, d'une reduction de la taille des reins, et 
d'une augmentation de la proportion de glome- 
rules scleroses. Ces changements sont generale¬ 
ment accompagnes d'une deterioration de la 
fonction renale, beaucoup plus frequente chez les 
Africains noirs. 

Vhypertension acceleree, ou maligne, est marquee 
par le developpement d'une necrose fibrino'ide des 
arterioles glomerulaires afferentes et le depot de 
fibrine dans les parois arteriolaires. Une augmen¬ 
tation rapide de la pression peut causer ces lesions 
arteriolaires, d'ou un cercle vicieux : le depot de 
fibrine entraine des lesions renales, augmente la 
liberation de renine, qui contribue a elever la pres¬ 
sion arterielle. L'uremie s'aggrave progressivement 
et, en l'absence de traitement, moins de 10 % des 
patients survivent apres 10 ans. 


Maladie renovasculaire 

Le retrecissement des arteres renales (stenose de 
l'artere renale [SAR]) est generalement du a l'athe- 
rome et se produit en general chez les patients pre- 
sentant des signes d'atherome generalise, par 
exemple une maladie vasculaire peripherique et 
une maladie coronarienne. Chez les jeunes 
patients, en particulier les femmes, une hyperpla- 
sie fibromusculaire est plus souvent en cause. La 
perfusion renale est reduite et l'ischemie diminue 
la pression dans les arterioles glomerulaires affe¬ 
rentes. La figure 9.5 illustre le mecanisme de l'hy- 
pertension par SAR. 

La mise au point d'une SAR par imagerie est indi- 
quee dans les circonstances suivantes : 

• maladie vasculaire atheromateuse chez un 
patient souffrant d'hypertension ou d'insuffi- 
sance renale chronique progressive; 

• augmentation de la creatinine serique de plus de 
30 % apres un traitement par un inhibiteur de 
l'ECA ou un antagoniste du recepteur de l'an- 
giotensine II (une augmentation de 30 % est 
acceptable et reflete la reduction de la perfusion 
glomerulaire); 
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Line ischemie renale a la suite d’une stenose de 
I’artere renale entraine une augmentation de la 
production et de la liberation de la renine par 
I’appareil juxtaglomerulaire avec en consequence 
une augmentation de I’angiotensine II 


Figure 9.5. Mecanisme de I'hypertension en cas de stenose unilaterale de I'artere renale. 

(Adapte de Davidson 1991 : Principles and Practice of Medicine. Churchill Livingstone, Edimbourg.) 
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• souffles abdominaux chez un patient souffrant 
d'hypertension ou d'lRC; 

• oedeme pulmonaire paroxystique recurrent 
sans maladie cardiopulmonaire; 

• asymetrie dans la longueur des reins de > 1,5 cm. 

Options pour I'imagerie 
des arteres renales 

La technique de reference pour le diagnostic 
dune stenose arterielle renale est une arteriogra- 
phie. Elle necessite une canulation de I'artere 
femorale; aussi, une imagerie moins invasive 
comme 1'IRM, la TDM avec angiographie ou 
l'echographie-Doppler est souvent utilisee en 
premiere instance. Le choix du procede est fonde 
sur l'expertise institutionnelle et des facteurs lies 
au patient, par exemple une TDM avec contraste 
intraveineux est evitee chez les patients dont la 
fonction renale est mediocre. Si I'imagerie non 
invasive n'est pas concluante et la suspicion cli- 
nique elevee, l'arteriographie conventionnelle est 
necessaire. 


Soins 

Le traitement medical habituel pour les maladies 
vasculaires atherosclerotiques est indique chez 
tous les patients et comprend les changements de 
style de vie (exercice accru et sevrage tabagique), 
les statines, un traitement antiplaquettaire (voir 
en fin de chap. 5) et des antihypertenseurs pour 
un controle efficace de la pression sanguine. Une 
angioplastie transluminale (pour lever la stenose) 
avec pose d'une endoprothese est utilisee chez les 
patients atteints d'hyperplasie fibromusculaire 
mais, chez la plupart des patients atteints d'une 
stenose atheromateuse, le benefice n'est pas supe- 
rieur au traitement medical. 

Lithiase renale 
et nephrocalcinose 

Les lithiases renales et ureterales sont tres fre- 
quentes partout dans le monde, avec un risque a 
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vie d'environ 10 %; chez de nombreux patients, 
elles constituent une maladie recurrente. Les 
hommes en sont atteints deux fois plus que les 
femmes. La prevalence est beaucoup plus elevee 
au Moyen-Orient en raison dune alimentation 
riche en oxalate et pauvre calcium (voir ci- 
dessous) et d'un risque accru de deshydratation lie 
au climat chaud. 

Etiologie 

La plupart des calculs sont composes d'oxalate de 
calcium et/ou de phosphate de calcium. D'autres 
types sont faits d'acide urique, de phosphate 
d'ammonium et de magnesium (struvite) et de 
cystine. Ils se forment lorsqu'une substance nor- 
malement soluble, par exemple du calcium, sursa- 
ture l'urine et amorce la cristallisation, qui peut 
etre contree en partie par des inhibiteurs presents 
dans l'urine normale. 

Lithiase calcique 

Hypercalciurie 

Une augmentation de l'excretion urinaire de cal¬ 
cium est l'anomalie metabolique la plus commune 
chez les personnes predisposees aux lithiases. Les 
causes de l'hypercalciurie sont: 

• l'hypercalcemie, dont la cause la plus frequente 
(voir chap. 14) conduisant a la formation de 
calculs est l'hyperparathyroidie primaire; 

• un apport alimentaire excessif de calcium; 

• une resorption excessive du calcium des os, par 
exemple lors dune immobilisation prolongee; 

• une hypercalciurie idiopathique, dans laquelle 
l'absorption du calcium par l'intestin est aug- 
mentee, avec en consequence une excretion 
urinaire accrue, la calcemie restant normale. 

Une maladie renale primitive, comme le rein a 
medullaire spongieuse et la polykystose, est egale- 
ment associee a des calculs de calcium. En cas 
d'acidose tubulaire, l'urine alcaline favorise la 
precipitation du phosphate de calcium. 

Hyperoxalurie 

Meme si l'excretion du calcium est normale, l'ex- 
cretion accrue d'oxalate favorise la formation 
d'oxalate de calcium. Les causes principales sont 
les suivantes. 


• Hyperoxalurie alimentaire : une alimentation 
riche en oxalate (par exemple epinards, rhu- 
barbe et the) aboutit a une hyperoxalurie. Un 
faible apport en calcium alimentaire peut egale- 
ment favoriser l'hyperoxalurie, car rencontrant 
moins de calcium dans l'intestin, l'oxalate est 
davantage absorbe puis excrete dans l'urine en 
plus forte concentration. 

• Hyperoxalurie enterique : une malabsorption 
intestinale chronique, quelle qu'en soit la cause, 
diminue la concentration de calcium intestinal 
et done sa capacite de retenir l'oxalate (voir 
ci-dessus). Une deshydratation secondaire a la 
perte de liquide intestinal joue egalement un 
role dans la formation des calculs. 

• Hyperoxalurie primitive : e'est un deficit enzy- 
matique rare, autosomique recessif, entrainant 
une production endogene excessive d'oxalate. 
Les cristaux d'oxalate de calcium se deposent de 
maniere diffuse dans les reins et, plus tard, dans 
d'autres tissus (myocarde, os). Une MRC se 
developpe au cours de l'adolescence ou au debut 
de la vingtaine. 

Calculs d'acide urique 

Ces calculs sont associes a l'hyperuricemie (voir 
chap. 7), avec ou sans la goutte clinique. Les 
patients ayant subi une ileostomie courent egale¬ 
ment le risque de former des calculs d'urate, car la 
perte de bicarbonate a partir des secretions gastro- 
intestinales entraine la production d'urine acide 
dans laquelle l'acide urique est moins soluble. 

Lithiase induite par une infection 

Les IVU impliquant des bacteries qui produisent 
de l'urease ( Proteus , Klebsiella et Pseudomonas 
spp.) favorisent la formation de calculs contenant 
de l'ammonium, du magnesium et du calcium 
(struvite). L'urease hydrolyse l'uree en ammoniac, 
ce qui eleve le pH urinaire. Une urine alcaline et 
une forte concentration d'ammoniac favorisent la 
formation de lithiase. Ces calculs sont souvent de 
grande taille et peuvent remplir le systeme pyelo- 
caliciel; ils sont radio-opaques et leur aspect peut 
etre coralliforme. 

Calculs de cystine 

Ces calculs se forment en cas de cystinurie, une 
maladie autosomique recessive affectant le trans- 
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port de la cystine et des acides amines diba- 
siques (lysine, ornithine et arginine) dans les 
cellules epitheliales des tubules renaux et le 
tractus gastro-intestinal. L'excretion urinaire 
excessive de cystine, le moins soluble des acides 
amines, conduit a la formation de cristaux et de 
calculs. 

Caracteristiques cliniques 

La plupart des sujets avec des calculs urinaires 
sont asymptomatiques; la douleur est le symp- 
tome le plus commun (tableau 9.6). Les grands 
calculs coralliformes causent des lombalgies. Les 
calculs ureteraux provoquent une colique nephre- 
tique, une violente douleur intermittente qui dure 
des heures. La douleur est ressentie partout entre 
les lombes et l'aine, irradiant vers la vulve, le scro¬ 
tum ou le gland penien. Des nausees, vomisse- 
ments et sudation sont frequents, ainsi que 
l'hematurie. Si l'obstruction de la voie urinaire 
conduit a une infection, des manifestations de 
pyelonephrite aigue ou une septicemie a bacteries 
a Gram negatif peuvent survenir. Les calculs vesi- 
caux se manifestent par de la pollakiurie et une 
hematurie. Les calculs uretraux peuvent empe- 
cher la vidange de la vessie, entrainant une anurie 
et une distension vesicale douloureuse. 

Diagnostic differentiel 

Des saignements dans le rein, par exemple apres 
une biopsie renale, peuvent produire des caillots 
qui se logent temporairement dans l'uretere et 
declenchent des coliques ureterales. Celles-ci 
peuvent aussi etre liees a l'elimination des debris 
de papilles renales necrotiques (voir plus loin). La 
douleur causee par une grossesse ectopique ou la 
fuite d'un anevrisme aortique peut etre confon- 
due avec une colique nephretique. 


Tableau 9.6. Caracteristiques cliniques 
des calculs urinaires 

Asymptomatique 

Douleur 

Hematurie 

Infection des voies urinaires 
Obstruction des voies urinaires 


Examens 

Un echantillon d'urine recueilli a mi-jet servira a 
la culture. L'uree, les electrolytes, la creatinine et 
le calcium seront doses dans le serum. Une radio- 
graphie abdominale simple des reins, des ureteres 
et de la vessie peut montrer une pierre radio- 
opaque sur le trajet de l'appareil renal. La TDM 
spiralee est le meilleur moyen diagnostique dis- 
ponible; si la TDM est normale lors d'un episode 
douloureux, une lithiase comme cause de la dou¬ 
leur peut etre exclue. Une anamnese detaillee peut 
reveler des facteurs etiologiques potentiels de 
lithiase, par exemple la consommation de vita- 
mine D entrainant une hypercalcemie, une arth- 
rite goutteuse, des infections urinaires recurrentes, 
une resection intestinale. La recherche de facteurs 
metaboliques favorisants est indiquee chez tous 
les patients, non ages, ayant connu un seul epi¬ 
sode (tableau 9.7). 


Soins 

Traitement initial 

Un puissant analgesique, par exemple le diclofe¬ 
nac 75 mg par perfusion intraveineuse, soulage la 
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Tableau 9.7. Examens servant a I'identification 
des causes de lithiase 


Urine 

Analyse chimique du calcul 

Urine recueillie au milieu du jet pour culture 
et sensibilite 

Collecte des urines de 24 heures pour le calcium, 
I'oxalate, I'acide urique 

Depistage de la cystinurie (couleur violette des urines 
apres addition de nitroprussiate de sodium) 

Sang 

Electrolytes et uree dans le serum 

Calcium serique 

Urate serique 

Bicarbonate plasmatique (faible en cas d'acidose 
tubulaire renale) 

Radiographie 

Une TDM aura normalement ete effectuee au moment 
du diagnostic 

L'imagerie a aussi pour but de chercher une maladie 
renale primitive 
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douleur de la colique nephretique. En l'absence de 
tout signe d'infection et si les patients sont 
capables de boire et de prendre des medicaments 
par voie orale, ils peuvent etre soignes a domicile. 
La plupart des petits calculs de l'uretere (< 5 mm) 
passent spontanement. Les indications d'inter- 
vention sont une douleur persistante, une infec¬ 
tion au-dessus du site d'obstruction et le blocage 
du calcul dans l'uretere. Les options pour l'elimi- 
nation du calcul sont les suivantes : 

• la lithotripsie par ondes de choc extracorpo- 
relles (LEC) brise la plupart des calculs, dont les 
fragments passent ensuite spontanement; 

• les calculs de grande taille peuvent etre detruits 
par laser YAG au cours dune endoscopie 
(ureteroscopie); 

• la chirurgie ouverte est rarement necessaire. 

Prevention de la recidive 

La poursuite du traitement depend du type de 
calcul et de toute affection sous-jacente identifiee 
au cours des examens de depistage (tableau 9.7). 
Pour la prevention de toute lithiase, quelle que 
soit la cause, une forte consommation de liquide 
(pour produire un volume d'urine de 2 a 2,51/jour) 
doit etre maintenue, en particulier pendant les 
mois d'ete. C'est la pierre angulaire du traitement 
lorsqu'aucune anomalie metabolique ou renale 
n'a ete identifiee («lithiase idiopathique»). 

• Hypercalciurie idiopathique. Les patients doivent 
consommer une alimentation dont la teneur en 
calcium est normale, mais ils doivent eviter les 
aliments riches en oxalate. Un adoucisseur d'eau 
peut etre utile pour les patients qui vivent dans 
des regions ou l'eau est dure. Les diuretiques 
thiazidiques, par exemple bendroflumethiazide 
2,5 mg par jour, reduisent l'excretion urinaire 
du calcium et sont recommandes si l'hypercal- 
ciurie persiste. 

• Calculs infectieux mixtes. Un controle meticu- 
leux de la bacteriurie et, si necessaire, une anti- 
biotherapie prophylactique a long terme, a faible 
dose, associee a un apport liquidien important 
contribueront a la prevention des rechutes. 

• Calculs d'acide urique. L'utilisation a long terme 
de l'inhibiteur de la xanthine oxydase, l'allopu- 
rinol, permet l'excretion de l'hypoxanthine, qui 
est un precurseur plus soluble de l'acide urique. 
Chez les patients qui ne tolerent pas l'allopuri- 


nol, on peut recourir a des supplements oraux 
de bicarbonate de sodium pour maintenir 
l'urine alcaline et done une solubilite accrue de 
l'acide urique. 

• Calculs de cystine. Un apport hydrique tres eleve 
(51 d'eau en 24 heures) est necessaire pour main¬ 
tenir la solubilite de la cystine dans l'urine. Une 
alternative est la D-penicillamine, qui chelate la 
cystine et forme ainsi un complexe plus soluble. 

Nephrocalcinose 

La nephrocalcinose est une calcification diffuse 
du parenchyme renal, detectable radiologique- 
ment. Les causes sont enumerees dans le tableau 
9.8. Elle est generalement indolore, entraine sou- 
vent de l'hypertension et une insuffisance renale. 
Le traitement est celui de la cause sous-jacente. 


Tableau 9.8. Causes courantes 
de nephrocalcinose 


Principalement medullaire 

Principalement 
corticale (rare) 

Hypercalcemie 

Necrose corticale 
renale 

Acidose tubulaire renale 


Hyperoxalurie primitive 


Reins a medullaire 
spongieuse 


Tuberculose 



Obstruction des voies urinaires 

Les voies urinaires peuvent etre obstruees en 
differents points entre le rein et le meat uretral, 
ce qui entraine une dilatation des voies en amont 
de l'obstruction. La dilatation du bassinet du 
rein est appelee hydronephrose. Finalement, le 
parenchyme renal comprime s'amincit et l'or- 
gane diminue de taille. 

Etiologie 

Chez les adultes, les causes communes sont l'obs- 
truction prostatique (hypertrophie ou tumeur), un 
cancer gynecologique et les lithiases (tableau 9.9). 
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Tableau 9.9. Causes d'obstruction 
des voies urinaires 


Dans la lumiere 

Calcul 

Tumeurs du bassinet ou de I'uretere 

Caillot de sang 

Necrose des papilles renales (diabete, AINS, 
drepanocytose ou trait hereditaire) 

Dans la paroi 

Anomalies congenitales de I'appareil urinaire 
(habituellement detectees avant la naissance ou durant 
la petite enfance) 

Stenose : ureterale ou uretrale 

Vessie neuropathique 

Pression parietale provenantde I'exterieur 

Hypertrophie de la prostate/tumeur 

Tumeurs pelviennes 

Diverticulite 

Anevrisme de I'aorte 

Fibrose retroperitoneale (periaortite) 

Ligature accidentelle chirurgicale de I'uretere 

Uretere retrocave (obstruction du cote droit) 

Compression a la jonction pyelo-ureterale (adherences 
postoperatoires; vaisseaux aberrants) 

Phimosis 


Caracteristiques cliniques 

• Une obstruction des voies urinaires superieures 
provoque une douleur sourde dans le flanc ou 
les lombes; elle peut etre provoquee par une 
augmentation du volume de l'urine a la suite par 
exemple d'un plus grand apport hydrique ou de 
la prise d'un diuretique. Une anurie complete 
est fortement evocatrice dune obstruction bila- 
terale complete ou dune obstruction complete 
d'un rein fonctionnel unique. Une obstruction 
partielle entraine une polyurie a la suite de 
lesions tubulaires et une insuffisance des meca- 
nismes de concentration. 

• En cas d ’obstruction a la sortie de la vessie, la 
miction est lente a venir, le jet est faible, et la 
miction se termine par des fuites goutte a goutte 
et une sensation d'evacuation incomplete. Une 
retention avec debordement est caracterisee par 


le passage frequent de petites quantites d'urine. 
L'infection est frequente et peut precipiter une 
retention aigue d'urine. 

Selon le site de l'obstruction, on pourra palper une 
vessie elargie ou un rein hydronephrotique. 
L'examen pelvien, a la recherche d'un cancer, et 
rectal pour la detection d'une hypertrophie pros- 
tatique est essentiel pour l'identification de la 
cause de l'obstruction. 

Examens 

L'imagerie sert a l'identification du site et de l'obs- 
tacle ainsi qu'a 1'evaluation de la fonction du rein 
touche, qui est fondee egalement sur le taux de 
creatinine serique. 

• Imagerie. L'echographie est le premier examen, 
mais la TDM spiralee est plus sensible pour la 
detection de calculs et des details de l'obstruc- 
tion. L'urographie d'excretion repere le site de 
l'obstruction et montre un aspect caracteris- 
tique, un nephrogramme retarde; le cote touche 
devient plus dense plus tard que le cote non 
obstrue. 

• Etudes radio-isotopiques. Elies ne sont d'aucune 
utilite en cas d'obstruction aigue, mais peuvent 
aider en cas d'obstruction de longue date, pour 
differencier une veritable uropathie obstructive 
d'une retention du traceur dans un systeme pye- 
localiciel non obstructif, trop ample et de basse 
pression. 

• Examens supplementaires. Une pyelographie 
retrograde et anterograde, une cystoscopie et 
une etude de pression-debit pendant le remplis- 
sage de la vessie et la miction peuvent etre 
utiles. 

Soins 

La chirurgie est le traitement habituel d'une obs¬ 
truction persistante des voies urinaires. La levee 
de l'obstacle peut etre associee a une diurese post- 
operatoire profuse, due d'une part a la concentra¬ 
tion de sel et d'uree conserves durant l'obstruction, 
et d'autre part a la deficience renale de concentra¬ 
tion. Dans certains cas, l'allegement definitif de 
l'obstruction n'est pas possible et une derivation 
urinaire peut etre necessaire. A cet effet, on peut 
recourir a un catheter uretral, a une endoprothese 
ou a une anastomose ileale. 
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Insuffisance renale 
aigue/lesion renale aigue 


L'insuffisance renale est non seulement une defail- 
lance de la fonction d'excretion renale a la suite de 
la reduction du DFG, mais aussi une alteration, a 
des degres divers, d'autres fonctions : la produc¬ 
tion de l'erythropoietine et l'hydroxylation de la 
vitamine D sont diminuees; la regulation des 
equilibres acidobasique et hydroelectrolytique est 
perturbee et la pression arterielle est elevee. 


tion serique elevee (uremie) est classee comme : 
1) prerenale, 2) renale (intrinseque) ou 3) postre- 
nale. Cette classification permet au clinicien d'en- 
visager systematiquement les causes a des fins 
diagnostiques et therapeutiques. Une LRA peut 
aussi resulter dune combinaison de ces facteurs; 
c'est le cas par exemple pour une LRA postopera- 
toire, dans laquelle la depletion hydrique (prere¬ 
nale), une infection systemique et des effets 
nephrotoxiques de certains medicaments (renale) 
peuvent tous intervenir. Une lesion aigue peut aussi 
compliquer une MRC («aigue-sur-chronique»). 


Definition 

Le terme «lesion renale aigue » (LRA) a remplace 
celui d'insuffisance renale aigue. Une LRA est 
une augmentation brusque et soutenue du taux 
serique d'uree et de creatinine due a un declin 
rapide du DFG conduisant a la perte de l'homeo- 
stasie normale de l'eau et des solutes. Une LRA est 
generalement, mais pas toujours, reversible ou 
autolimitee. En revanche, la MRC implique une 
insuffisance renale qui se prolonge et, en general, 
s'aggrave avec le temps. II existe des criteres uni- 
versels pour le diagnostic de LRA avec trois 
niveaux de dysfonctionnement renal croissant et 
deux issues (tableau 9.10). 

Classification 

L'insuffisance renale entraine une reduction de 
l'excretion des dechets azotes, dont l'uree est le 
metabolite le plus souvent dose. Une concentra¬ 


Insuffisance prerenale 

La perfusion sanguine des reins est alteree en rai¬ 
son dune ou de plusieurs causes : hypovolemie, 
hypotension, insuffisance cardiaque ou maladie 
vasculaire limitant le flux sanguin. Par un proces¬ 
sus d'autoregulation, le rein est normalement en 
mesure de maintenir la filtration glomerulaire en 
depit de grandes variations dans la pression de 
perfusion renale et dans la volemie. Le maintien 
d'un DFG normal face a une pression systemique 
diminuee depend de la production intrarenale de 
prostaglandines et de l'angiotensine II. Cependant, 
en cas hypovolemie profonde ou prolongee, finale- 
ment la filtration glomerulaire chute; c'est ce que 
Ton appelle une «insuffisance prerenale». Les 
medicaments qui perturbent l'autoregulation 
renale, comme les inhibiteurs de l'ECA et les 
AINS, favorisent le developpement d'une insuffi¬ 
sance renale fonctionnelle. 


Tableau 9.10. Classification RIFLE* des lesions renales aigues (LRA) 


Stade 

Criteres fondes sur la creatinine serique 

Criteres fondes sur le debit urinaire 

Risque 

t CrS jusqu'a > 1,5 x la base 

< 0,5 ml/kg/h > 6 h 

Lesion 

T CrS > 2 x la base 

< 0,5 ml/kg/h > 12 h 

Insuffisance 

t CrS > 3 x la base ou CrS > 350 pmol/l avec une 
augmentation aigue > 40 pmol/l 

< 0,3 ml/kg/h > 24 h 

Perte 

LRA persistante > 4 semaines 


IRT 

Insuffisance renale persistante > 3 mois 



• RIFLE : risk, injury, failure, loss, end-stage kidney disease. 

CrS : creatinine serique; IRT : insuffisance renale terminale. 

• La CrS de base est la creatinemie mesuree 1 semaine auparavant. 

• Quand la CrS de base n'est pas connue et en I'absence d'antecedents de maladie renale chronique, il faut calculer une CrS de base 
en utilisant I'equation MDRD ( modification of the diet in renal disease) qui sert a 1'evaluation de la fonction renale et qui repose 
sur un taux de filtration glomerulaire suppose de 75 ml/min/1,73 m 2 . 

• Un seul critere (CrS ou debit urinaire) doit etre rempli pour qu'un stade puisse etre attribue. 

• La LRA devrait etre a la fois brutale (en 1 a 7 jours) et soutenue (plus de 24 heures). 
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L'uremie prerenale est caracterisee au debut par 
l'absence de dommages structurels et sa reversibi- 
lite rapide une fois la perfusion renale retablie. 
Cependant, toutes les causes d'uremie prerenale 
peuvent, si elles persistent, conduire a des lesions 
ischemiques tubulaires (LRA intrinseque ische- 
mique) qui retardent la recuperation. 

Certains criteres peuvent differencier les causes 
prerenales des causes intrinseques (tableau 9.11). 

• La densite et I'osmolalite urinaires sont des 
mesures faciles de la capacite de concentration, 
mais ne sont pas fiables en presence de glycosurie 
ou d'autres substances osmotiquement actives 
dans l'urine. 

• Le taux urinaire de sodium est faible si la reab¬ 
sorption tubulaire est forte, mais il peut etre 
amplifie par les diuretiques ou la dopamine. 

• L'excretion fractionnelle de sodium (FE N J, la 
clairance de sodium rapportee a la clairance de 
la creatinine, augmente la fiabilite de cet indice, 
mais peut rester faible dans certaines maladies 
renales intrinseques, y compris la nephropathie 
par produit de contraste ou par myoglobinurie. 

Les indices urinaires ne separent pas complete- 
ment les deux types d'affection et ne remplacent 
pas une evaluation clinique attentive. 

Soins 

Une insuffisance renale fonctionnelle due a une 
hypovolemie ou a une hypotension doit etre trai- 
tee par un apport rapide du fluide approprie (par 
exemple du sang dans le cas de choc posthemor- 
ragique, ou des cristalloides dans le cas de vomis- 
sement, de diarrhee ou de polyurie) afin que le 
developpement dune lesion renale ischemique 
suivie de LRA soit evite. Dans certains cas, par 


exemple chez un patient tres malade, le remplace- 
ment du volume est guide par la mesure de la 
pression veineuse centrale (PVC) (voir chap. 12). 
En cas d'insuffisance prerenale vraie, la produc¬ 
tion d'urine devrait augmenter avec la perfusion. 
Si le processus est lie a une insuffisance cardiaque 
ou a une occlusion de la vascularisation renale, le 
traitement est celui de la cause sous-jacente. 


Uremie postrenale 


Une uremie postrenale survient lorsque les deux 
voies d'excretion urinaire sont obstruees ou 
lorsqu'une seule voie Test chez un patient avec un 
seul rein fonctionnel. Elle est habituellement rapi- 
dement corrigee si l'obstruction est levee. Chez 
tous les patients atteints de LRA, on doit rechercher 
des signes d'obstruction : reins et vessie palpables, 
hypertrophie prostatique au toucher rectal, masses 
pelviennes a l'examen vaginal. Une echographie 
renale peut montrer une hydronephrose et des ure- 
teres dilates. Une obstruction a la sortie de la ves¬ 
sie peut etre ecartee par rin^age d'un catheter en 
place ou l'insertion d'un catheter uretral, qui devra 
etre enleve, sauf si un grand volume d'urine a ete 
elimine. L'obstruction est habituellement levee par 
une mesure temporaire, par exemple un cathete- 
risme uretral ou sus-pubien, eventuellement par 
nephrostomie percutanee, jusqu'a ce que le traite¬ 
ment definitif de la lesion obstructive puisse etre 
entrepris. 
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Uremie aigue due a une maladie 
du parenchyme renal 

La cause la plus frequente est une necrose tubu¬ 
laire aigue a la suite d'une ischemie renale ou 
de l'effet direct de toxines renales (tableau 9.12). 


Tableau 9.11. Criteres de distinction entre les causes prerenales et intrinseques 
d'insuffisance renale 



Prerenale 

Intrinseque 

Densite urinaire 

> 1,020 

< 1,010 

Osmolalite urinaire (mOsm/kg) 

>500 

<350 

Sodium urinaire (mmol/l) 

<20 

>40 

Excretion fractionnee du sodium (FE Na ) 

< 1 % 

> 1 % 


FE Na = [sodium] urinaire x [creatinine] plasmatique -e [sodium] plasmatique x [creatinine] urinaire x 100, ou [ ] est la concentration. 
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Tableau 9.12. Certaines causes de necrose 
tubulaire aigue 

Hemorragie 

Brulures 

Diarrhee et vomissements, perte de liquide par des 
fistules 

Pancreatite aigue 

Diuretiques 

Infarctus du myocarde 

Insuffisance cardiaque congestive 

Choc endotoxinique 

Morsure de serpent 

Myoglobinemie 

Hemoglobinemie (due a une hemolyse, par exemple 
dans le paludisme a falciparum, la fievre bilieuse) 

Syndrome hepatorenal 
Agents de contraste radiologiques 

Medicaments, par exemple aminosides, anti- 
inflammatoires non steroidiens, inhibiteurs de I'enzyme 
de conversion de I'angiotensine, derives du platine 

Decollement placentaire 
Preeclampsie et edampsie 


Les maladies affectant le tissu interstitiel (hyper- 
sensibilite medicamenteuse, infections), la vascu- 
larisation renale (vasculite, hypertension acceleree, 
embole de cholesterol, syndrome uremique hemo- 
lytique, purpura thrombotique thrombopenique) 
et une glomerulonephrite aigue peuvent egale- 
ment etre impliquees. 

Caracteristiques cliniques 
et biochimiques 

Les premiers stades de LRA sont souvent totale- 
ment asymptomatiques. Ce n'est pas l'accumul- 
ation d'uree elle-meme qui provoque des 
symptomes, mais une combinaison de plusieurs 
anomalies metaboliques. 

• Modification du volume urinaire. Une oligurie 
survient generalement aux premiers stades. La 
fonction renale se retablit habituellement apres 
7 a 21 jours, et durant la phase de recuperation, 
qui peut durer quelques semaines, une grande 
quantite d'urine diluee est souvent evacuee. 

• Anomalies biochimiques. Elies comprennent 
une hyperkaliemie, une acidose metabolique 
(sauf si des ions hydrogene sont perdus par des 


vomissements ou une aspiration du contenu 
gastrique), une hyponatremie (due a une sur¬ 
charge hydrique si le patient a continue a boire 
apres le debut de l'oligurie ou due a l'adminis- 
tration de glucose a 5 %), une hypocalcemie due 
a une moindre production renale de 1,25 dihy- 
droxycholecalciferol et une hyperphosphatemie 
due a la retention de phosphate. 

• Symptomes. L'uremie se manifeste par de la fai- 
blesse, de la fatigue, de l'anorexie, des nausees et 
vomissements, suivis de confusion mentale, 
convulsions et coma. II peut y avoir du prurit et 
des ecchymoses. L'essoufflement peut etre du a 
une combinaison d'anemie et d'oedeme pulmo- 
naire secondaire a une surcharge volemique. 
Une uremie grave non traitee peut se compli- 
quer de pericardite avec epanchement et meme 
tamponnade. L'alteration de la fonction plaquet- 
taire explique les ecchymoses et les saignements 
gastro-intestinaux. En raison de la suppression 
immunitaire, les patients sont sensibles aux 
infections. 

Examens en cas d'urgence 
uremique 

II convient de repondre a trois questions. 

1. S'agit-il dune uremie aigue ou chronique? 

2. Quel est le degre d'insuffisance renale? Il faut 
obtenir des valeurs de reference afin que la 
reponse au traitement puisse etre suivie; c'est 
pourquoi il faut doser l'uree et la creatinine 
seriques. 

3. La LRA est-elle prerenale, renale ou postre- 
nale? Il faut alors determiner la cause sous- 
jacente de sorte que le traitement specifique 
(par exemple une immunosuppression inten¬ 
sive dans la granulomatose de Wegener) puisse 
etre instaure le plus tot possible afin d'eviter 
revolution vers une insuffisance renale 
irreversible. 

Examens 

• L'hemogramme peut reveler une anemie qui, si 
elle est accompagnee dune vitesse de sedimen¬ 
tation (VS) tres acceleree, peut avoir comme 
cause sous-jacente soit un myelome, soit une 
vasculite. 
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• Les cultures d'urine et de sang permettront 
d'exclure une infection. 

• Les bandelettes urinaires et la microscopie de 
l'urine, en revelant une hematurie, des cylindres 
erythrocytaires et une proteinurie, pourront 
suggerer une glomerulonephrite (voir plus haut). 

• Les electrolytes urinaires (tableau 9. 11) peuvent 
aider a exclure une cause prerenale importante 
de LRA. 

• Calcium, phosphate et acide urique seriques. 

• Une echographie renale exclut l'obstruction et 
donne une evaluation de la taille des reins; la 
TDM est utile pour le diagnostic de fibrose 
retroperitoneale et de quelques autres causes 
d'obstruction urinaire, et peut egalement mon- 
trer des cicatrices corticales. 

• Les examens histologiques dune biopsie renale 
sont necessaires chez tous les patients atteints 
de LRA inexpliquee avec des reins de taille 
nor male. 

• Examens en option (selon les cas): 

- electrophorese des proteines seriques pour le 
myelome; 

- autoanticorps seriques, ANCA et complement; 

- des anticorps contre les virus des hepatites B et 
C et le VIH peuvent suggerer une polyarterite 
(VHB), une cryoglobulinemie (VHC) ou le VIH 
comme cause de la LRA. 


Soins 

Le meilleur traitement dune LRA est la preven¬ 
tion, par exemple en optimisant l'equilibre des 
fluides chez les patients hospitalises et l'expansion 
volemique (0,9 % de chlorure de sodium a 1 ml/ 
kg/h pendant 12 heures avant l'intervention et 
plusieurs heures apres) chez les patients insuffi- 
sants renaux (DFGe inferieur a 60 ml/min/1,73 m 2 ) 
soumis a des examens radiologiques avec produit 
de contraste. L'encadre 9.1 resume les principes de 
prise en charge dune LRA etablie. Chez tous les 
patients, une hypovolemie (prerenale) et une obs¬ 
truction (postrenale) doivent etre exclues comme 
facteurs contribuant a la LRA. La dialyse et l'he- 
mofiltration sont parfois necessaires; elles n'acce- 
lerent pas la recuperation, mais permettent aux 
patients d'attendre le traitement de la cause sous- 
jacente ou qu'il y ait une amelioration spontanee 
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Principes de la prise en charge 
des patients atteints de lesion 
renale aigue 

Reanimation d'urgence 

Pour eviter la mort par hyperkaliemie ou 
oedeme pulmonaire. 

Etablir I'etiologie et traiter la cause sous-jacente 

•Antecedents personnels et familiaux, 
maladie systemique, prise de medicaments 
nephrotoxiques 

• L'examen comprend revaluation de I'etat 
hemodynamique, une palpation abdomi- 
nale et pelvienne et un toucher rectal 

• Les examens peuvent inclure un cathete- 
risme vesical ou un ringage du catheter en 
place pour exclure une obstruction 
Prevenir des lesions renales supplementaires 
Detection precoce de toute infection et trai¬ 
tement immediat par antibiotiques. Eviter 
I'hypovolemie, les medicaments nephro¬ 
toxiques, les AINS et les inhibiteurs de I'ECA. 
Traiter I'insuffisance renale etablie 

• Demander conseil a un nephrologue 

• Une fois que l'equilibre liquidien a ete cor- 
rige, I'apport quotidien en liquide doit etre 
egal au liquide perdu le jour precedent, plus 
les pertes insensibles (environ 500 ml) 
•Alimentation - la nutrition enterique est 
preferable a la voie parenterale. Le sodium 
et le potassium sont limites 

• Attention aux soins infirmiers; par exemple 
il faut prevenir les escarres 

• Les doses des medicaments qui sont excre¬ 
tes par les reins doivent etre ajustees et, le 
cas echeant, leur taux serique controle (se 
reporter aux recommandations du formu¬ 
late national) 

•Suivi journalier : biochimie serique et, 
pour 1'evaluation des changements d'equi- 
libre liquidien, mesure des volumes entrants 
et sortants avec pesees du patient 

• Faire le point frequemment sur la neces- 
site d'une dialyse 

Veiller a l'equilibre hydroelectrolytique pen¬ 
dant la phase de recuperation 

De grands volumes d'urine diluee peuvent 
etre elimines avant que les reins ne recu- 
perent leur capacite de concentration. 


AINS : anti-inflammatoires non steroidiens; ECA : 
enzyme de conversion de I'angiotensine. 
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de la fonction renale. Le tableau 9.13 enumere les 
indications de la dialyse. Le choix de l'hemodia- 
lyse, de 1'hemofiltration ou de la dialyse perito- 
neale (voir plus loin) depend des moyens 
disponibles et des facteurs cliniques. 


275 







L’essentiel pour la medecine generale 


Tableau 9.13. Indications pour la dialyse 
et/ou I'hemofiltration en cas de lesion renale 
aigue (LRA) 

Uremie progressive avec encephalopathie ou 
pericardite 

Alteration biochimique grave, surtout en cas de 
tendance a la hausse chez un patient soit oligurique, 
soit hypercatabolique 

Hyperkaliemie non controlee par des mesures 
conservatrices 

CEdeme pulmonaire 

Acidose metabolique grave : pH <7,1 

Pour I'elimination d'un medicament responsable de la 
LRA, par exemple gentamicine, lithium, surdosage 
d'aspirine important 


Pronostic 

Cela depend de la cause sous-jacente. La raison la 
plus frequente d'un deces est une septicemie a la 
suite de l'affaiblissement des defenses immuni- 
taires (lie a l'uremie et a la malnutrition), mais aussi 
de l'instrumentation (dialyse, catheters urinaires et 
lignes vasculaires). Chez ceux qui survivent, la 
fonction renale commence habituellement a recu- 
perer apres 1 a 3 semaines. Chez quelques patients, 
la LRA est irreversible probablement en raison 
dune necrose corticale qui, contrairement aux 
tubules qui se regenerent, guerit avec la formation 
de tissu cicatriciel. 

Nephropathie chronique 

Une IRC implique une deficience de la fonction 
renale de longue duree et habituellement progres¬ 
sive. Elle est definie sur la base de signes persis¬ 
tants (>3 mois) de lesions renales (proteinurie, 
hematurie, ou anomalie anatomique) et/ou d'alte- 
ration du DFG (tableau 9.14). Les patients a risque 


Tableau 9.15. Causes des maladies renales 
chroniques 

Maladies congenitales et hereditaires 

Maladie polykystique des reins (formes adultes et 
infancies) 

Sclerose tubereuse de Bourneville 
Uropathie obstructive congenitale 
Autres causes rares 

Maladie glomerulaire 

Glomerulonephrites primitives 

Maladie glomerulaire secondaire, par exemple diabete 
sucre, amylose, lupus erythemateux dissemine 

Maladies vasculaires 

Nephrosderose hypertensive (commun chez les 
Africains noirs) 

Maladie renovasculaire 

Vasculite des petits et moyens vaisseaux 

Maladie tubulo-interstitielle 

Voir le texte, plus haut 

Obstruction des voies urinaires 

Causes d'obstruction chronique 


d'insuffisance renale chronique, par exemple 
atteints de diabete ou d'hypertension, devraient 
etre regulierement suivis en vue du depistage de la 
maladie a son debut. 

Etiologie 

Les causes de 1'IRC varient selon la zone geogra- 
phique, le groupe racial et l'age. Le diabete, l'hy- 
pertension et l'atherosclerose des arteres renales 
sont les causes les plus communes dans les pays 
europeens (tableau 9.15). Dans certaines parties 
du Moyen-Orient, la schistosomiase est une cause 
frequente due a l'obstruction des voies urinaires 
par une stenose ureterovesicale. Independamment 
de la cause sous-jacente, chez certaines personnes, 
une fibrose des structures restantes, tubules, 


Tableau 9.14. Classification des maladies renales chroniques 


Test 

Methode de mesure 

Definition 

DFG altere 

Formules fondees sur la CrS 

DFGe < 60 ml/min/1,73 m 2 

Proteinurie 

Echantillon d'urine du matin 

RAC > 30 mg/mmol ou RPC > 50 mg/mmol 

Hematurie 

Analyse d'urine par bandelette 

> 1 + et causes urologiques exclues 


CrS : creatinine serique; DFGe : tauxde filtration glomerulaire estime; RAC : rapport albuminurie/creatininurie; RPC : rapport 
proteinurie/creatininurie. 
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glomerules et petits vaisseaux, envahit les reins 
et altere ainsi progressivement la fonction renale. 

Caracteristiques 
cliniques et examens 

Les premiers stades de l'insuffisance renale sont 
souvent totalement asymptomatiques. Avec la 
baisse du DFG et l'augmentation associee de l'uree 
et de la creatinine, les symptomes et signes decrits 
ci-dessous se manifestent. Les metabolites reelle- 
ment impliques dans la genese de plusieurs de ces 
caracteristiques cliniques ne sont pas connus 
(fig. 9.6). Les examens sont similaires aceuxdune 
LRA (voir plus haut). 

Uanemie est principalement due a la production 
moindre d'erythropoietine par le rein malade. Une 
reduction de la survie des globules rouges, les pertes 
de sang accrues (intestinales, dues a l'hemodialyse 
et aux prelevements repetes) et les carences alimen- 
taires en fer et folate y contribuent egalement. 


L’osteodystrophie renale englobe les differentes 
formes de maladie osseuse qui se developpent au 
coursdune IRC: osteomalacie, osteoporose, osteo- 
sclerose, hyperparathyroidie secondaire et ter- 
tiaire. Une retention renale des phosphates et la 
production moindre de 1,25-dihydroxyvitamineD 
(forme active de la vitamineD) conduisent a une 
baisse de la concentration du calcium serique et 
done a une augmentation compensatoire de la 
secretion d'hormone parathyroidienne (PTH). Un 
exces soutenu de PTH entraine la decalcification 
du squelette, avec les caracteristiques radiologiques 
classiques decrites a la figure 9.7. L'osteosclerose 
(durcissement des os) pourrait aussi etre une 
consequence de l'hyperparathyroidie. 

Les complications neurologiques surviennent chez 
presque tous les patients atteints d'lRC grave et 
sont corrigees par la dialyse. Une polyneuropathie 
se manifeste par des paresthesies peripheriques et 
une sensation de faiblesse. Une dysautonomie est 
responsable d'hypotension orthostatique et de 



Figure 9.6. Signes et symptomes de la maladie renale chronique. 

Un oedeme peut etre du a une combinaison de retention renale primitive d'eau et de sel et d'insuffisance cardiaque. 
Gl: gastro-intestinal; SNC : systeme nerveux central; SCV : systeme cardiovasculaire. 
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Figure 9.7. Osteodystrophie renale. 

Pathogenie et caracteristiques radiologiques de la maladie osseuse renale. PAL : phosphatase alcaline. 


perturbations de la motilite gastro-intestinale. 
Les cas avances d'uremie (uree > 50 a 60 mmol/1) 
se compliquent de depression de la fonction cere- 
brale, de tics myocloniques et de convulsions. La 
compression du nerf median dans le canal car- 
pien est frequente; elle est habituellement causee 
par l'amylose liee a la (32-microglobuline, une 
complication de la dialyse. 

Les maladies cardiovasculaires, en particulier l'in- 
farctus du myocarde, l'insuffisance cardiaque, la 
mort cardiaque subite et les AVC, sont respon- 
sables de la plupart des deces en cas d'IRC. Cela 
s'explique par l'augmentation de la frequence 
d'hypertension, de dyslipidemie et de calcifica¬ 
tion vasculaire. La maladie renale entraine 
egalement une forme de cardiomyopathie avec 
dysfonctionnement systolique et diastolique. Une 
pericardite et un epanchement pericardique se 
developpent en cas d'uremie grave. 

Les autres complications sont: risque accru d'ulcere 
gastroduodenal, pancreatite aigue, hyperuricemie, 
dysfonction erectile et incidence accrue de cancer. 


Differencier une LRA d'une IRC 

La distinction entre une LRA et une IRC depend des 
antecedents, de la duree des symptomes, des ana¬ 
lyses urinaires anterieures ou des dosages de la crea¬ 
tinine serique. Une anemie normochrome, de petits 
reins a l'echographie et la presence d'une osteodys¬ 
trophie renale suggerent un processus chronique. 

Soins 

Les objectifs du traitement sont: 

• traiter specifiquement la cause sous-jacente a la 
maladie renale, par exemple des immunosup- 
presseurs pour les vasculites et un controle 
metabolique etroit en cas de diabete; 

• ralentir la deterioration de la fonction renale 
(renoprotection); 

• reduire le risque cardiovasculaire; 

• traiter les complications, par exemple l'anemie; 

• ajuster la dose des medicaments prescrits en 
fonction des recommandations du RCR 
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Renoprotection 

Le but du traitement est de maintenir la pression 
arterielle a moins de 120/80 mmHg et de mainte¬ 
nir une concentration des proteines urinaires a 
moins de 0,3 g/24 heures. Un controle approprie 
de la pression arterielle peut ralentir le declin de la 
fonction renale. 

Les patients atteints d'lRC et dont la proteinurie 
> 1 g/24 heures devraient recevoir : 

• un inhibiteur de l'ECA, avec augmentation 
jusqu'a la dose maximale; 

• un antagoniste des recepteurs de l'angiotensine 
si les objectifs ne sont pas atteints; dans le dia- 
bete, commencer par un antagoniste du recep- 
teur de l'angiotensine; 

• un diuretique pour eviter une hyperkaliemie et 
contribuer au controle de l'hypertension arterielle; 

• un bloqueur des canaux calciques (verapamil ou 
diltiazem) si les objectifs ne sont pas atteints. 

Reduire le risque cardiovasculaire 

• Controle optimal de la PA et de la proteinurie 
(comme ci-dessus). 

• Statines pour reduire le cholesterol a 
< 4,5 mmol/1. 

• Arret du tabagisme. 

• Optimiser le controle du diabete, HbAlc <7 %. 

• Regime normal en teneur proteique (0,8 a 1 g de 
poids corporel/kg/jour) 

Correction de complications 

• Hyperkaliemie. Elle repond souvent a une restric¬ 
tion de l'apport alimentaire de potassium. Les 
medicaments qui causent la retention de potas¬ 
sium doivent etre arretes. Parfois, il est necessaire 
de prescrire des resines echangeuses d'ions pour 
retenir le potassium dans le tractus gastrointes¬ 
tinal. Le traitement d'urgence d'une hyperkalie¬ 
mie grave est decrit dans l'encadre 8.2. 

• Calcium et phosphate. L'hyperphosphatemie est 
traitee par restriction du phosphate alimentaire et 
l'administration par voie orale d'agents liant le 
phosphate comme le carbonate de calcium 
(contre-indique en cas d'hypercalcemie ou d'hy- 
percalcinurie), le sevelamer ou le carbonate de 
lanthane. Le taux de calcium serique doit etre 
maintenu dans la fourchette normale grace a l'uti- 
lisation d'analogues synthetiques de la vitamine 


D comme le 1 a-cholecalciferol ou le metabolite 
de la vitamine D la 1,25-dihydroxyvitamine D3 
(l,25-(OH)2D3). 

• Anemie. La carence en fer est frequente chez les 
patients atteints d'lRC et doit etre traitee. 
L'erythropoietine humaine recombinante est un 
traitement efficace, mais couteux. Elle est admi- 
nistree par voie sous-cutanee ou intraveineuse 
trois fois par semaine. Le taux cible de l'Hb est 
11 a 12 g/dl; l'absence de reponse peut etre la 
consequence d'une carence en fer ou en folate, 
de saignements, d'un cancer ou d'une infection. 
Les effets secondaires de l'erythropoietine 
peuvent etre l'hypertension et, rarement, une 
encephalopathie avec convulsions. 

• Acidose. Une acidose systemique accompagne le 
declin de la fonction renale et peut contribuer a 
l'augmentation de la kaliemie et causer de la 
dyspnee et de la lethargie. Le traitement est du 
bicarbonate de sodium par voie orale (4,8 g ou 
57 mmol par jour). 

• Infections. Les patients atteints d'lRC courent 
un risque accru d'infections qui peuvent etre 
fatales. Ils doivent etre vaccines contre la grippe 
et les pneumocoques. 
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Appel a un nephrologue 

La plupart des patients atteints d'lRC sont traites 
dans les services de soins primaires et ne neces- 
sitent pas, au depart, l'intervention d'un nephro¬ 
logue. On ne fera appel a lui que s'il est necessaire 
de pousser plus avant les examens, d'instaurer un 
traitement complexe ou parce que le recours a la 
dialyse parait probable (tableau 9.16). 


Therapie de remplacement renal 

Dialyse 

Les«toxines uremiques » sont efficacement elimi- 
nees du sang par leur diffusion a travers une 
membrane semi-permeable vers le liquide de dia¬ 
lyse moins concentre (fig. 9.8). Le gradient est 
maintenu par remplacement du liquide de dialyse 
utilise avec une solution fraiche. En hemodialyse, 
le sang, en circulation extracorporelle, est separe 
du liquide de dialyse par une membrane artifi- 
cielle semi-permeable. En dialyse peritoneale, le 
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Tableau 9.16. Indications de consultation 
d'un nephrologue pour un patient atteint 
d'insuffisance renale chronique (IRC) 


Groupe 
de patients 

Evaluation 

IRC grave 

DFG < 30 ml/min/1,73 m 2 

Deterioration 
rapide de la 
fonction renale 

Chute du DFGe > 5 ml/min 
en 1 an ou > 10 ml/min/an en 

5 ans 

Taux plus eleves 
de proteinurie 

RAC > 70 mg/ mmol ou RPC 
> 100 mg/ mmol 

Proteinurie 
et hematurie 

Proteinurie + sang > + 1 
sur bandelette urinaire 

Hypertension 
arterielle mal 
controlee 

Malgre I'utilisation de quatre 
medicaments antihypertenseurs 

Cause rare 
ou genetique d'lRC 



RAC : rapport albuminurie/creatininurie; RPC : rapport 
proteinurie/creatininurie. 


peritoine sert de membrane semi-permeable et le 
liquide de dialyse est instille dans la cavite 
peri tone ale. 

Hemodialyse 

Une dialyse efficace necessite un debit sanguin 
d'au moins 200 ml/min; pour y parvenir, il faut 
etablir chirurgicalement une fistule arteriovei- 
neuse, en general dans l'avant-bras. Ce site per¬ 
manent facilite l'insertion des aiguilles. Un adulte 
de taille moyenne necessite generalement 4 a 


5 heures d'hemodialyse trois fois par semaine; 
celle-ci peut etre effectuee a l'hopital ou a domi¬ 
cile. Comme le contact du sang avec des surfaces 
etrangeres declenche la coagulation, tous les 
patients sont mis sous traitement anticoagulant 
pendant le traitement, en general avec de l'hepa- 
rine. La complication aigue la plus commune est 
l'hypotension, causee en partie par l'elimination 
excessive de liquide extracellulaire. 

Dialyse peritoneale 

Un tube permanent (catheter de Tenckoff) est 
place dans la cavite peritoneale par un tunnel 
sous-cutane. Les sacs de dialysat sont connectes 
par un catheter sterile, sans contact manuel, et le 
liquide coule dans la cavite peritoneale. L'uree, la 
creatinine, le phosphate et d'autres toxines ure- 
miques passent dans le dialysat en suivant leur 
gradient de concentration, puis le dialysat est 
recueilli. En dialyse peritoneale continue ambula- 
toire (DPCA), 1,5 a 31 de dialysat sont introduits et 
sont remplaces trois a cinq fois par jour. Une peri- 
tonite bacterienne, souvent a Staphylococcus epi- 
dermidis, est la complication grave la plus courante 
Le traitement est une antibiotherapie appropriee, 
souvent administree par voie intraperitoneale. 

Hemofiltration 

L'hemofiltration implique l'elimination de l'eau du 
plasma et de ses constituants dissous (par exemple 
Na + , K + , uree, phosphates) et son remplacement 
par une solution de la composition biochimique 
souhaitee. Le procede utilise une membrane tres 


t 

DIALYSAT 

[Na + ] 140 mmol <s = 

H 2 0 4. 

[K + ] 1,0 mmol 4- 
UreeOmmol 
[Ca 2+ ] 1,2 mmol < 
[HC0 _ 3 ] 30 mmol 

Figure 9.8. Principe de I'hemodialyse. 
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permeable, qui permet le retrait de grandes quan- 
tites de liquide et de solutes (fig. 9.9). Celle-ci est 
utilisee principalement en soins intensifs dans le 
traitement de l'LRA. 

Complications a long terme 
de toute dialyse 

Les maladies cardiovasculaires (comme une 
consequence d'atherome) et une septicemie sont 
les principales causes de deces chez les patients 
dialyses a long terme. Les causes de septicemie 
fatale sont une peritonite compliquant la dialyse 
peritoneale et une infection a S. aureus (notam- 
ment une endocardite) des dispositifs maintenus 
a demeure pour l'hemodialyse. L'amylose est le 
resultat de l'accumulation et de la polymerisation 
de la (3 2 -microglobuline. Ce composant de l'anti- 
gene leucocytaire humain (HLA), present sur la 
membrane de la plupart des cellules, est normale- 
ment elimine par les reins, mais n'est pas elimine 
par les membranes de dialyse. Ces depots sont 
responsables du syndrome du canal carpien et de 
douleurs articulaires, notamment scapulaires. 

Transplantation 

Une transplantation renale reussie offre la possi¬ 
bility dune rehabilitation complete; elle constitue 
le traitement de choix pour la plupart des patients 
arrives au stade terminal de l'insuffisance renale. 
Dans les meilleurs centres, la survie du greffon est 
de 80 % a 10 ans. Les reins sont obtenus a partir de 
cadavres ou, moins frequemment, d'un donneur 
vivant, par exemple un proche parent. Le donneur 


doit etre ABO compatible, et une compatibility 
HLA augmente les chances de succes. Le rein du 
donneur est place dans la fosse iliaque et anasto¬ 
mose aux vaisseaux iliaques du receveur; l'uretere 
du donneur est connecte a la vessie du receveur. 

Un traitement immunosuppresseur a long terme 
est necessaire (sauf si le donneur est un jumeau 
vrai, c'est-a-dire genetiquement identique) pour 
reduire l'incidence du rejet de greffe. Ce traite¬ 
ment comprend les corticoides, l'azathioprine ou 
le mycophenolate mofetil et la ciclosporine ou le 
tacrolimus. Les anticorps monoclonaux et poly- 
clonaux tels que les globulines antilymphocy- 
taires et antithymocytaires ou le basiliximab et le 
daclizumab sont des immunosuppresseurs puis- 
sants, utilises chez des patients selectionnes. Les 
complications de la transplantation renale et de 
l'immunosuppression sont notamment les infec¬ 
tions opportunistes (par exemple a Pneumocystis 
carinii ), l'hypertension, le developpement de 
tumeurs (cancers cutanes et lymphomes) et, par- 
fois, la recurrence de la maladie renale (syndrome 
de Goodpasture). 

Maladie renale kystique 

Kystes renaux solitaires 
ou multiples 

Les kystes renaux sont frequents, surtout avec 
l'age. Us sont generalement asymptomatiques et 
de decouverte fortuite a l'echographie realisee 
pour une autre raison. Parfois, ils peuvent causer 
des douleurs et/ou une hematurie. 



Figure 9.9. Principes de I'hemofiltration. 
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Maladie renale polykystique 
autosomique dominante 

La polykystose renale type dominant (PKD) est la 
plus frequente (1/1000) des maladies hereditaires 
monogeniques du rein. Elle se caracterise par l'ap- 
parition lente et progressive de kystes dans les 
deux reins. Les kystes augmentent de taille avec 
l'age, ce qui agrandit les reins, mais detruit les tis- 
sus renaux normaux, avec perte progressive de la 
fonction renale. La plupart des cas sont dus a une 
mutation dans le gene PKD1 (bras court du chro¬ 
mosome 16), qui code une proteine, la polycys- 
tine-1, qui est ancree dans la membrane cellulaire 
et qui regule le developpement tubulaire et vascu- 
laire dans les reins et autres organes. Un deuxieme 
gene, PKD2, sur le chromosome 4, est implique 
dans les cas restants. 

Caracteristiques cliniques 

La maladie se presente a tout age apres la deu¬ 
xieme decennie. Les caracteristiques cliniques 
sont les suivantes. 

• Une lombalgie aigue peut etre causee par une 
hemorragie, une infection du kyste ou la forma¬ 
tion de lithiase urinaire, le plus souvent compo- 
see d'acide urique. 

• L'augmentation de volume des reins peut etre 
responsable de gene abdominale. 

• L'lRC cause l'hypertension. 

• Une insuffisance renale progressive atteignant 
un stade terminal se developpe chez environ 
50 % des patients de 50 a 60 ans. 

• La PKD peut s'accompagner de kystes hepa- 
tiques (generalement asymptomatiques), rare- 
ment de kystes du pancreas, de la rate, des 
ovaires et d'autres organes. 

• Une hemorragie subarachnoidienne peut surve- 
nir par rupture d'anevrismes intracraniens, qui 
sont plus frequents en cas de PKD. 

• Environ 20 % des patients auront un prolapsus 
de la valve mitrale. 

Diagnostic 

L'examen clinique revele souvent de gros reins 
irreguliers, une hypertension, et eventuellement 
une hepatomegalie. Un diagnostic definitif est 


etabli par l'echographie. Chez les adultes ayant 
une histoire familiale, les criteres de diagnostic 
sont au moins deux kystes renaux chez les patients 
ages de <30 ans, deux kystes dans chaque rein 
chez ceux de 30 a 59 ans et quatre kystes dans 
chaque rein apres plus de 60 ans. 

Soins 

Aucun traitement ne s'est revele capable de ralen- 
tir la progression de la maladie ou de diminuer la 
taille des kystes. La pression arterielle doit etre 
soigneusement controlee et revolution de la mala¬ 
die suivie par dosages reguliers de la creatinine 
serique. Beaucoup de ces patients auront finale- 
ment besoin de dialyse ou dune transplantation. 
Les enfants et la fratrie des patients atteints de 
PKD devraient etre soumis au depistage par echo- 
graphie renale des l'age de 20 ans. 

Reins a medullaire spongieuse 

Cette affection rare est caracterisee par une dilata¬ 
tion des canaux collecteurs dans les papilles, avec 
parfois formation de kystes, la zone medullaire 
prenant un aspect spongieux dans les cas graves. 
Comme de petits calculs se ferment dans les kystes, 
une colique nephretique, ou une hematurie, est 
souvent la premiere manifestation. Chez 20 % des 
patients, on trouve une hypercalciurie ou une aci- 
dose tubulaire renale (voir chap. 8). La fonction 
renale est generalement bien conservee. Le dia¬ 
gnostic est fonde sur l'urographie excretrice. 

Tumeurs du rein 
et des voies urogenitales 

Carcinome renal 

Les carcinomes a cellules renales sont les tumeurs 
renales les plus frequentes chez les adultes. L'age 
moyen est de 55 ans, avec un rapport homme/ 
femme de 2/1. Ils se developpent a partir de l'epi- 
thelium tubulaire proximal et peuvent etre soli¬ 
taires, multiples et parfois bilateraux. 

Caracteristiques cliniques 

Une hematurie, une lombalgie et une masse dans 
le flanc sont les manifestations les plus corn- 
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munes. Les autres signes sont generaux : malaise, 
perte de poids et fievre. Des varicoceles se deve- 
loppent dans le scrotum du cote gauche si la 
tumeur renale obstrue la veine gonadique la oil 
elle penetre dans la veine renale. Dans 25 % des 
cas, des metastases osseuses, hepatiques et pul- 
monaires sont deja presentes des la premiere 
consultation. On peut aussi trouver une anemie 
ou une polyglobulie et une hypercalcemie. 

Examens 

• L'echographie permet la distinction entre un 
simple kyste benin et un kyste plus complexe ou 
une tumeur solide. 

• La TDM est plus sensible que l'echographie 
pour detecter une masse renale et montrer l'im- 
plication de la veine renale ou de la veine cave 
inferieure. L'IRM est preferable a la TDM pour 
la stadification de la tumeur. 

Un diagnostic presomptif de carcinome renal 
est fonde sur les examens d'imagerie chez des 
patients porteurs dune masse renale solide iso¬ 
lee; ils seront generalement diriges directement 
vers la chirurgie (qui fournit le diagnostic histo- 
logique et le traitement definitif) sans investiga¬ 
tion supplemental. 

Soins 

• Maladie localisee. Le traitement prefere est une 
nephrectomie radicale; elle est parfois partielle 
si l'atteinte est bilaterale ou si les fonctions de 
l'autre rein sont alterees. Chez les patients 
atteints de comorbidite importante et qui ne 
tolereraient pas une intervention chirurgicale, 
on recourt a la cryoablation ou a l'ablation par 
radiofrequence. 

• Maladie metastatique ou localement avancee. 
L'interleukine-2 et l'interferon-a donnent une 
remission dans 20 % des cas. Chez les patients 
qui ne tolerent pas ou ne repondent pas a ce trai¬ 
tement, on recourt aux therapies ciblees qui 
bloquent le facteur de croissance endothelial 
vasculaire (sunitinib, sorafenib, bevacizumab) 
ou la voie mTOR (temsirolimus). 

Pronostic 

Le taux de survie a 5 ans est de 60 a 70 % si la 
tumeur est limitee au parenchyme renal, mais il 


est de moins de 5 % chez ceux qui ont des 
metastases. 

Tumeurs urotheliales 

Les calices, les bassinets, les ureteres, la vessie et 
l'uretre sont hordes par un epithelium a cellules 
transitionnelles. Les tumeurs vesicales sont la 
forme la plus commune de cancer a cellules tran¬ 
sitionnelles. Elies surviennent le plus souvent 
apres l'age de 40 ans et sont quatre fois plus fre- 
quentes chez les hommes. Les facteurs predispo- 
sant au cancer de la vessie sont: 

• le tabagisme; 

• des produits chimiques industriels, par exemple 
la (3-naphtylamine et la benzidine; 

• des medicaments, par exemple la phenacetine et 
le cyclophosphamide; 

• une inflammation chronique, par exemple la 
schistosomiase. 


Caracteristiques cliniques 

Une hematurie (visible ou non visible) indolore 
est souvent la premiere manifestation d'un can¬ 
cer de la vessie, avec parfois des symptomes evo- 
cateurs d'infection urinaire (pollakiurie, dysurie) 
en l'absence de bacteriurie. La douleur est habi- 
tuellement due a une maladie localement avancee 
ou metastatique, mais peut parfois etre causee 
par la retention de caillots. Les cancers a cellules 
transitionnelles du rein et des ureteres se mani- 
festent par de l'hematurie et de la douleur dans 
les flancs. 


9 


Examens 

Chez tout patient de plus de 40 ans avec hema¬ 
turie, jusqu'a preuve du contraire, on doit suppo- 
ser qu'il pourrait avoir une tumeur urotheliale 
(fig. 9.3). 

Soins 

Les tumeurs du bassinet et de l'uretere sont trai- 
tees par resection renale et de l'uretre. Le traite¬ 
ment des tumeurs de la vessie depend du stade; les 
options sont la diathermie locale, la resection cys- 
toscopique, la resection de la vessie, la radiothera- 
pie et la chimiotherapie locale et systemique. 
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Maladies de la prostate 

Les maladies courantes de la prostate sont l'hy- 
pertrophie benigne, le cancer et la prostatite. 
L'antigene prostatique specifique (PSA) est une 
glycoproteine produite par les tissus prostatiques 
normaux et neoplasiques et secretee dans la circu¬ 
lation sanguine. Les taux seriques peuvent etre 
eleves dans chacune de ces affections, mais aussi 
apres un traumatisme du perinee ou une manipu¬ 
lation de la prostate (cystoscopie, biopsie ou 
chirurgie prostatique). Une concentration serique 
de PSA > 4,0 ng/ml est anormale et peut etre due 
a une maladie benigne ou a un cancer. Cependant, 
50 % des hommes ayant un PSA serique > 10 ng/ 
ml ont un cancer prostatique. 

Hypertrophie benigne 
de la prostate 

Une hypertrophie benigne de la prostate (HBP) 
est commune, en particulier apres l'age de 60 ans. 
Des elements du tissu glandulaire et conjonctif 
sont hyperplasies. L'etiologie n'est pas connue. 

Caracteristiques cliniques 

La frequence des mictions, la nycturie, le delai au 
debut de la vidange et les fuites goutte a goutte qui 
la suivent sont des symptomes communs. Les 
complications sont une retention urinaire aigue 
ou une incontinence d'engorgement. Le toucher 
rectal permet la palpation de la prostate lisse et 
hypertrophiee. 

Examens 

Le dosage des electrolytes seriques et une echo- 
graphie renale sont indiques afin d'exclure les 
lesions resultant dune obstruction renale. Un 
cancer de la prostate peut susciter des symptomes 
similaires. Le PSA serique peut etre eleve en cas de 
maladie benigne, mais c'est habituellement une 
raison pour recourir a un specialiste, qui jugera 
de la necessite dune biopsie. 

Soins 

Les patients ne souffrant que de symptomes legers 
sont soumis a un «suivi vigilant». Les antago- 


nistes selectifs des recepteurs al, comme la tam- 
sulosine, detendent les muscles lisses du col de la 
vessie et de la prostate, ce qui augmente le debit 
urinaire et ameliore les symptomes d'obstruction. 
L'inhibiteur de la 5a-reductase, le finasteride, 
bloque la conversion de la testosterone en dihy¬ 
drotestosterone (l'androgene responsable de la 
croissance prostatique) et constitue une alterna¬ 
tive aux a-antagonistes, en particulier chez les 
hommes dont la prostate est fortement hypertro¬ 
phiee. Chez les patients en retention aigue ou 
souffrant d'incontinence d'engorgement, il faudra 
recourir a un catheterisme uretral ou, si ce n'est 
pas possible, a un drainage par catheter sus- 
pubien. Dans les cas les plus graves, il peut etre 
necessaire de pratiquer une prostatectomie ou de 
maintenir un catheter permanent. 

Carcinome de la prostate 

L'adenocarcinome prostatique est frequent; chez 
les hommes, il represente 7 % de tous les cancers. 
Sa frequence augmente avec l'age; elle peut 
atteindre 80 % chez les hommes ages de 80 ans et 
plus. Dans la plupart des cas, ces foyers malins 
restent dormants. 

Caracteristiques cliniques 

Dans les pays developpes, le diagnostic est pose 
chez de nombreux patients a la suite d'un depis- 
tage par mesure du taux serique de PSA, bien que 
ce ne soit pas largement recommande (voir plus 
loin). Le tableau clinique peut etre celui d'une obs¬ 
truction vesicale comme en cas d'hypertrophie 
benigne. Parfois, les symptomes sont dus a des 
metastases, en particulier osseuses. Dans certains 
cas, le cancer est insoup<;onne jusqu'a ce qu'un 
examen histologique soit effectue sur la piece de 
resection apres prostatectomie. Au toucher rectal, 
on peut palper une glande irreguliere et dure. 

Examens 

Le diagnostic repose sur une echographie prosta¬ 
tique transrectale, un taux de PSA serique eleve 
(voir ci-dessus) et une biopsie prostatique trans¬ 
rectale. Si des metastases sont presentes, la PSA 
serique est generalement sensiblement plus elevee 
(> 16 ng/ml). L'IRM endorectale est utilisee pour 
la stadification locale de la tumeur. 
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Soins 

Une tumeur, si elle est microscopique, fait parfois 
l'objet uniquement dune surveillance attentive. 
Lorsque la maladie est confinee a la glande, le trai- 
tement est la prostatectomie radicale ou la radio- 
therapie, les deux assurant une survie a 5 ans de 80 
a 90 %. Le traitement des metastases repose sur la 
neutralisation des androgenes qui favorisent la 
croissance de la tumeur. II consiste alors en une 
orchidectomie bilaterale et l'administration d'ana- 
logues synthetiques de la gonadoliberine, par 
exemple la gosereline, ou d'antiandrogenes, par 
exemple l'acetate de cyproterone. 

Depistage 

Le depistage du cancer de la prostate par mesure 
annuelle du PSA serique et toucher rectal permet 
de reduire la mortalite due au cancer de la pros¬ 
tate, mais le benefice est faible et un diagnostic 
excessif est possible avec les complications liees au 
traitement. La plupart des grandes organisations 
medicales dans le monde ne recommandent pas le 
depistage du cancer de la prostate. 

Tumeur testiculaire 

Le cancer du testicule est le cancer le plus frequent 
chez les hommes jeunes. Plus de 96 % des tumeurs 
testiculaires proviennent de cellules germinales. 
On distingue deux types principaux : les semi- 
nomes et les teratomes. L'etiologie est inconnue et 
le risque de transformation maligne est plus 
grand en cas de cryptorchidie. 

Caracteristiques cliniques 

Generalement, l'homme ou un(e) partenaire 
palpe une masse indolore dans le testicule. Les 
premiers symptomes peuvent etre ceux de metas¬ 
tases pulmonaires provoquant toux et dyspnee, 
ou ganglionnaires para-aortiques, responsables 
de douleurs dorsales. 

Examens 

• L'echographie permet de differencier les masses 
au sein du testicule et d'autres gonflements 
intrascrotaux. 

• Chez la plupart des hommes atteints de tera- 
tome, les marqueurs tumoraux seriques, 


a-foetoproteine (AFP) et/ou sous-unite (3 de la 
gonadotrophine chorionique humaine ((3-hCG), 
sont eleves. Ils contribuent au diagnostic ainsi 
qua 1'evaluation de la reponse therapeutique et 
au suivi des patients. La (3-hCG est elevee chez 
une minorite d'hommes atteints de seminome, 
et 1AFP n'est pas elevee chez les hommes por- 
teurs d'un seminome pur. 

• La stadification repose sur la radiographie et la 
TDM du thorax, de l'abdomen et du bassin. 

Traitement 

L'orchidectomie, qui permet une evaluation histo- 
logique de la tumeur primaire, assure le controle 
tumoral local. La radiotherapie est reservee aux 
seminomes dont les metastases sont limitees a la 
region sous-diaphragmatique. Les tumeurs plus 
etendues sont traitees par chimiotherapie. Les 
teratomes metastases sont egalement traites par 
chimiotherapie. Aux hommes qui souhaitent pre¬ 
server leur fertilite, il faut recommander la conge¬ 
lation de leur sperme avant le traitement. 

Incontinence urinaire 

Physiologie de la vessie normale 

Lors du remplissage de la vessie, deux facteurs 
agissent pour assurer la continence : 

• la faiblesse de la pression intravesicale en raison 
de retirement de la paroi vesicale et la stabilite 
du muscle de la vessie (detrusor), qui ne se 
contracte que volontairement; 

• les mecanismes du sphincter du col vesical et 
des muscles de l'uretre. 

Au debut de la miction, les sphincters se relachent 
par diminution de l'activite sympathique et le 
detrusor se contracte par augmentation de l'acti- 
vite parasympathique. Le controle general et la 
coordination de la miction dependent de centres 
localises dans le cortex cerebral et dans le pont. 

Incontinence d'effort 

L'incontinence est liee a une faiblesse du sphincter, 
qui peut etre d'origine iatrogene chez les hommes 
(apres une prostatectomie) ou la consequence d'ac- 
couchement chez les femmes. Un peu d'urine 
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s'echappe lorsque la pression intra-abdominale 
augmente, par exemple a cause de la toux, du rire 
ou au passage a la position debout. Chez les jeunes 
femmes, des exercices du plancher pelvien peuvent 
aider. Chez les femmes menopausees, l'atrophie 
uretrale responsable de l'incontinence peut etre 
traitee par des cremes a base d'estrogenes. 

Incontinence par imperiosite 

Dans l'incontinence par imperiosite, le patient 
ressent un fort besoin d'uriner et peut etre inca¬ 
pable de se retenir. La cause habituelle est une ins- 
tabilite du detrusor, qui affecte le plus souvent les 
femmes, et dont l'etiologie n'est pas connue. Les cas 
benins peuvent repondre a une reeducation vesi- 
cale, qui consiste a augmenter progressivement 
l'intervalle de temps entre les mictions. Les cas plus 
graves sont traites par des agents anticholiner- 
giques, par exemple l'oxybutynine, qui diminuent 
l'excitabilite du detrusor. Moins frequemment, 
l'incontinence par imperiosite est causee par une 
hypersensibilite de la vessie a la suite d'une patho- 
logie locale, par exemple une infection urinaire, 
une lithiase vesicale ou une tumeur; le traitement 
est alors celui de la cause sous-jacente. 

Incontinence par regorgement 

L'incontinence par regorgement est le plus sou¬ 
vent observee chez les hommes atteints d'une 
hypertrophie de la prostate provoquant une obs¬ 


truction. Le patient se plaint de petites fuites 
d'urine, et a l'examen abdominal, la vessie, disten- 
due, est palpable hors du bassin. Si l'obstruction 
n'est pas levee par catheterisme uretral ou sus- 
pubien, des lesions renales se developperont. 

Causes neurologiques 

Les causes neurologiques sont generalement 
demasquees par les antecedents et l'examen, qui 
revelent les deficits neurologiques responsables. 
Des lesions du tronc cerebral, par exemple a la 
suite d'un traumatisme, peuvent conduire a une 
incoordination entre l'activite du detrusor et la 
relaxation du sphincter, de sorte que les deux se 
contractent en meme temps lors de l'essai de mic¬ 
tion. La consequence est une augmentation de la 
pression, entrainant le risque d'uropathie obs¬ 
tructive. Le but du traitement est de reduire la 
pression d'ecoulement avec des a-bloquants ou 
par sphincterotomie. La neuropathie autonome, 
par exemple chez les diabetiques, diminue l'exci- 
tabilite du detrusor, ce qui distend la vessie et la 
rend atonique, laissant un grand volume d'urine 
residuelle susceptible de s'infecter. Un cathete¬ 
risme permanent peut etre necessaire. 

Chez les personnes agees, l'incontinence peut etre 
la consequence d'une combinaison de facteurs : 
un traitement diuretique, la demence (inconti¬ 
nence antisociale) et la difficulte d'acceder aux 
toilettes a cause de l'immobilite. 
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Maladies 

ca rd io vascu la i res 


Chapitre 


Symptomes frequents 
de maladie cardiaque 

Les manifestations communes dune affection car¬ 
diaque sont des douleurs thoraciques, de l'essouf- 
flement, des palpitations, des syncopes, de la 
fatigue et de l'oedeme peripherique, mais aucune 
n'est specifique des maladies cardiovasculaires. La 
gravite de la douleur angineuse, de la dyspnee, des 
palpitations ou de la fatigue peut etre classee selon 
la gradation de letat cardiaque proposee par la 
New York Heart Association (tableau 10.1). 


qui peut aller jusqu'a l'orthopnee et la dyspnee 
nocturne paroxystique. 


Palpitations 


Les palpitations consistent en une prise de 
conscience des battements du coeur. Un rythme 
cardiaque normal peut etre per^u lorsque le patient 
est anxieux, excite, fait de l'exercice ou se couche 
sur le cote gauche. Dans d'autres circonstances, 
cela indique generalement une arythmie car¬ 
diaque, souvent des battements ectopiques ou une 
tachycardie paroxystique (voir plus loin). 


10 


Douleur thoracique 

La douleur thoracique, ou une simple gene, est un 
symptome courant dune maladie cardiovascu- 
laire, qui doit etre differenciee d'affections non 
cardiaques. Le site de la douleur, son caractere, son 
irradiation et les symptomes associes conduiront 
souvent a la cause (tableau 10.2) 

Dyspnee 

L'insuffisance ventriculaire gauche est la cause 
cardiaque la plus frequente de dyspnee d'effort, 


Tableau 10.1. La gradation modifiee de l'«etat 
cardiaque » de la New York Heart Association 


Grade 1 

Pas de limitation, pas d'essoufflement 

Grade 2 

Limitation legere lors d'un effort intense 

Grade 3 

Limitation moderee lors d'un effort leger 

Grade 4 

Limitation importante avec essoufflement 
au repos 


Syncope 

II s'agit d'une perte temporaire de conscience due 
a une circulation sanguine cerebrale insuffisante. 
Parmi les nombreuses causes, la plus frequente 
est un simple evanouissement d'origine vasova- 
gale (voir chap. 17). La cause cardiaque de syn¬ 
cope est un changement du rythme cardiaque, qui 
devient trop rapide (par exemple une tachycardie 
ventriculaire) ou trop lent (par exemple un bloc car¬ 
diaque complet) pour assurer un debit sanguin suf- 
fisant. Les poussees surviennent soudainement 
et sans avertissement. Elies ne durent que 1 ou 
2 minutes, avec recuperation complete en quelques 
secondes (a comparer avec lepilepsie, dont la 
recuperation complete peut prendre quelques 
heures). Un obstacle a rejection du ventricule 
peut egalement provoquer une syncope (par 
exemple une stenose aortique, ou une cardio- 
myopathie hypertrophique); celle-ci survient 
habituellement lors d'un exercice lorsque le debit 
cardiaque ne peut augmenter comme il le devrait. 
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Tableau 10.2. Causes courantes de douleur thoracique 


Centrale 


Angine de poitrine 

Douleur oppressante a I'effort soulagee par le repos. Peut irradier vers la machoire ou les bras 

Syndrome coronarien aigu 

Semblable a I'angine de poitrine, mais plus grave, survenant au repos et durant plus 
longtemps 

Pericardite 

Douleur aigue aggravee par le mouvement, la respiration et les changements de posture 

Dissection aortique 

Douleur thoracique dechirante intense irradiant dans le dos 

Embolie pulmonaire massive 

Cause de la dyspnee, de la tachycardie et une hypotension 

Musculosquelettique 

Sensibilite a la palpation dans la zone affectee 

Reflux gastro-oesophagien 

Peut etre exacerbe par la flexion ou la position couchee (la nuit). La douleur peut irradier 
dans le cou 

Laterale/peripherique 


Infarctus pulmonaire 

Pneumonie 

Pneumothorax 

Douleur pleuretique, c'est-a-dire aigue, circonscrite, aggravee par I'inspiration, la toux 
et le mouvement 

Musculosquelettique 

Douleur aigue, circonscrite, avec sensibilite a la palpation 

Carcinome pulmonaire 

Douleur sourde et constante 

Zona 

Douleur brulante unilateral correspondant a un dermatome et qui apparatt 2 a 

3 jours avant I'eruption typique 


Autres symptomes 

La fatigue et la lethargie de l'insuffisance cardiaque 
sont dues a une perfusion insuffisante du cerveau 
et des muscles squelettiques, a des troubles du som- 
meil, a des effets secondaires de medicaments, en 
particulier des (3-bloquants, et a un desequilibre 
electrolytique du a un traitement diuretique. 
L'insuffisance cardiaque provoque aussi une reten¬ 
tion de sel et d'eau qui se manifeste, chez les patients 
ambulants, par de l'oedeme des chevilles; dans les 
cas graves, il peut setendre aux cuisses et aux 
organes genitaux. 

Examens en cas de maladie 
cardiaque 

Radiographie du thorax 

Cette radiographie est generalement prise en inci¬ 
dence posteroanterieure (PA) en inspiration maxi¬ 
male (voir fig. 1 1.1). Une radiographie pulmonaire 
PA peut montrer une cardiomegalie, un epanche- 


ment pericardique, une dissection ou une dilatation 
de l'aorte et une calcification du pericarde ou des 
valves cardiaques. Un rapport cardiothoracique de 
plus de 50 % sur un film PA est anormal et indique 
normalement une dilatation cardiaque ou un epan- 
chement pericardique. Les champs pulmonaires 
peuvent montrer des signes d'insuffisance ventricu- 
laire gauche (fig. 10.1), une cardiopathie valvulaire 
(par exemple oreillette [atrium] gauche nette- 
ment elargie en cas d'atteinte de la valve mitrale) 
ou une oligemie pulmonaire (reduction des 
empreintes vasculaires) associee a une embolie 
pulmonaire. 

/ 

Electrocardiogramme 

Lelectrocardiogramme (ECG) est un enregistre- 
ment a partir de la surface du corps de l'activite 
electrique du coeur. Chaque cellule cardiaque 
genere un potentiel d'action, lors de sa depolarisa¬ 
tion puis repolarisation pendant un cycle normal. 
Normalement, la depolarisation des cellules car¬ 
diaques se transmet de maniere ordonnee; elle 
debute dans le noeud sinusal (situe a la jonction 
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Figure 10.1. Radiographie du thorax dans un 
cas d'insuffisance ventriculaire gauche aigue. 

Elle montre une cardiomegalie, un flou hilaire, les lignes 
B de Kerley, un engorgement par du sang veineux du lobe 
superieur et du liquide dans la fissure horizontale droite. 

Le flou hilaire et les lignes B de Kerley (opacites horizontales 
lineaires, de 1 a 2 mm d'epaisseur, dans les parties laterales 
des bases) sont des signes d'oedeme pulmonaire interstitiel. 


entre la veine cave superieure et l'oreillette droite) 
et diffuse ensuite a travers la paroi des oreillettes, 
passe par le noeud AV (situe sous l'endocarde atrial 
droit dans le bas du septum interauriculaire) pour 
gagner le faisceau de His dans le septum interven- 
triculaire, qui se divise en branches droite et gauche 
(fig. 10.2). Celles-ci continuent sur les cotes droit et 
gauche du septum interventriculaire et alimentent 
le reseau de Purkinje qui se repand a travers la sur¬ 
face endocardique respectivement du ventricule 
droit et du ventricule gauche. Le faisceau gauche 
principal se divise en une branche anterieure et 
superieure (fascicule anterieur) et une branche 
posterieure et inferieure (fascicule posterieur). 

L'ECG standard a 12 derivations : 


• les derivations thoraciques, Vj-Vg enregistrent 
les ondes cardiaques dans un plan horizontal 
(fig. 10.3); 

• les derivations des membres les enregistrent dans 
un plan vertical (fig. 10.4). Elies sont unipolaires 
(AYR, AVL et AVF) ou bipolaires (I, II, III). 


L'appareil d'ECG est con^u de maniere telle que 
1'aiguille de l'enregistreur se deplace vers le haut 
quand l'onde de depolarisation se propage vers 
une electrode (deviation positive) et vers le bas 
quand l'onde secarte. 


10 



Figure 10.2. Systeme de conduction du coeur. 

Dans des circonstances normales, seuls les tissus conducteurs specialises se depolarisent spontanement (automaticite) et 
dedenchent un potentiel d'action. Le noeud sinusal (NS) decharge plus rapidement que les autres cellules et est le stimulateur 
cardiaque normal. L'impulsion generee par le NS se propage d'abord a travers les oreillettes, induisant la systole auriculaire, 
et ensuite, a travers le noeud atrioventriculaire (AV), dans le systeme His-Purkinje, dedenchant la systole ventriculaire. 
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Figure 10.3. Derivations thoraciques de I'ECG. 

(A) Les electrodes V sont attachees a la paroi thoracique recouvrant les espaces intercostaux, comme indique : V 4 dans 
la ligne mediodaviculaire, V 5 dans la ligne axillaire anterieure, V 6 dans la ligne axillaire. (B) Les derivations V, et V 2 
enregistrent les ondes du ventricule droit, V 3 et V 4 celles du septum interventriculaire et V 5 et V 6 celles du ventricule 
gauche. Le dessin montre le complexe QRS normal dans chaque derivation. Dans les derivations thoraciques 
(precordiales), I'onde R augmente regulierement d'amplitude de V, a V 6 , avec une diminution correspondante 
de la profondeur de I'onde S; en V 6 , le complexe est essentiellement positif. 


Trace ECG et definitions 

(fig. 10.5) 

Frequence cardiaque. La vitesse de deroulement 
normal de l'enregistrement est generalement de 
25 mm/s et chaque « grand carre » mesure 5 mm 
de large; il equivaut done a 0,2 s. La frequence car¬ 
diaque (si le rythme est regulier) sera de 300/ 
nombre de grands carres entre deux ondes R 
consecutives. Des lors, si ce nombre est de 4, le 
rythme cardiaque sera de 75/minute. 

L'onde P, la premiere deflexion, est provoquee 
par la depolarisation auriculaire. Voici les ano¬ 
malies qui la concernent et leur signification 
clinique. 


• Forme large et crantee (> 0,12 s, soit 3 petits carres), 
elargissement auriculaire gauche («P mitral», par 
exemple stenose mitrale). 

• Elevee et pointue (> 2,5 mm), elargissement de 
l'oreillette droite (« P pulmonaire », par exemple 
hypertension pulmonaire). 

• Remplacee par les ondes d'un flutter ou dune 
fibrillation. 

• Absente dans le bloc sino-auriculaire. 

Le complexe QRS represente l'activation ou la 

depolarisation ventriculaire. 

• La deflection negative (vers le bas) qui precede 
I'onde R est designee par la lettre Q. Nor- 
malement, les ondes Q sont petites et etroites; si 


290 












Chapitre 10. Maladies cardiovasculaires 



Figure 10.4. Derivations des membres. 

La derivation I provient des electrodes sur le bras droit (pole negatif) et le bras gauche (pole positif); la derivation 
II provient des electrodes sur le bras droit (pole negatif) et la jambe gauche (pole positif) et la derivation III a partir 
des electrodes sur le bras gauche (pole negatif) et la jambe gauche (pole positif). 
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Figure 10.5. Ondes et formation de I'ECG normal. 

(Source: Goldman MJ (1976) Principles of Clinical Electrocardiography, 9th ed. Los Altos: Lange.) 
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elles sont profondes (>2 mm) et elargies (> 1 mm) 
(sauf en AVR et Vj), cela indique un infarctus du 
myocarde (voir fig. 10.16). 

• Une deflexion vers le haut est appelee onde R 
quelle soit precedee ou non dune onde Q. 

• La deflexion negative qui suit une onde R est 
appelee onde S. 

La depolarisation ventriculaire commence dans 
le septum et se propage de gauche a droite 
(fig. 10.2), puis dans les principales parois libres 
des ventricules. Ainsi, dans les derivations du 
ventricule droit (V 1 et V 2 ), la premiere deflexion 
se fait vers le haut (onde R) lorsque l'onde de 
depolarisation du septum se propage vers ces 
derivations. La seconde deflexion est vers le has 
(onde S) car l'effet du ventricule gauche, plus 
grand et dans lequel la depolarisation s'eloigne, 
l'emporte sur celui du ventricule droit (voir 
fig. 10.3). La tendance inverse s'observe dans les 
derivations du ventricule gauche (V et V ); une 
deflexion initiale vers le has (la petite onde Q 
reflete la depolarisation septale) est suivie d'une 
grande onde R causee par la depolarisation du 
ventricule gauche. 

Une hypertrophie ventriculaire gauche avec aug¬ 
mentation de la masse myocardique (par exemple 
en cas d'hypertension systemique) augmente la 
depolarisation de la paroi libre du ventricule 
gauche, ce qui donne des ondes R elevees (> 25 mm) 
dans les derivations du ventricule gauche (V 5 , V 6 ) 
et/ou des ondes S profondes (>30 mm) dans les 
derivations du ventricule droit (V , V ). La somme 
de l'onde R dans les derivations ventriculaires 
gauches et de l'onde S dans les derivations ventricu¬ 
laires droites depasse 40 mm. En plus de ces chan- 
gements, il peut y avoir egalement une depression 
du segment ST et un aplatissement de l'onde T ou 
une inversion dans les derivations du ventricule 
gauche. 

Une hypertrophie ventriculaire droite (par exemple 
dans l'hypertension pulmonaire) donne des ondes 
R elevees dans les derivations du ventricule droit. 

La duree du QRS reflete le temps que l'excitation 
prend pour se propager dans le ventricule. Le com- 
plexe QRS s'elargit (>0,10 s, 2,5 petits carres) 
lorsque la conduction est retardee, par exemple en 
cas de bloc de branche droit ou gauche, ou si la 
conduction passe par une voie autre que les 


branches fasciculaires droite et gauche, par 
exemple une impulsion dite ectopique ventricu¬ 
laire, c'est-a-dire generee par un foyer anormal 
d'activite dans le ventricule. 

Les ondes T resultent de la repolarisation ventricu¬ 
laire. En general, la direction de l'onde T est la 
meme que celle du complexe QRS. Une inversion 
des ondes T s'observe dans de nombreuses affec¬ 
tions et, bien qu'habituellement cela temoigne 
d'anomalies, l'information n'est pas specifique. 

L 'intervalle PR s'etend du debut de l'onde P 
jusqu'au debut du complexe QRS, qu'il s'agisse 
d'une onde Q ou d'une onde R. Il correspond au 
temps que prend l'excitation pour passer du noeud 
sinusal, a travers les oreillettes, le noeud atrioven- 
triculaire et atteindre le systeme ventriculaire His- 
Purkinje. Un intervalle PR prolonge (>0,22 s) 
indique un bloc cardiaque (voir plus loin). 

Le segment ST est la periode entre la fin du com¬ 
plexe QRS et le debut de l'onde T. Une elevation 
du segment ST (> 1 mm au-dessus de la ligne 
isoelectrique) survient aux premiers stades de 
l'infarctus du myocarde et lors d'une pericardite 
aigue (voir plus loin). La depression du segment 
ST (>0,5 mm en dessous de la ligne isoelec¬ 
trique) indique une ischemie myocardique. 

L 'intervalle QT va du debut du complexe QRS 
jusqua la fin de l'onde T. Il est principalement une 
mesure du temps pris pour la repolarisation du 
myocarde ventriculaire, qui depend de la fre¬ 
quence cardiaque; l'intervalle QT est plus court 
quand la frequence cardiaque est rapide. Corrige 
pour la frequence cardiaque, l'intervalle QT (QTc 
= QT/V 2 (R-R)), est normalement < 0,44 s chez les 
hommes et < 0,46 s chez les femmes. Le syndrome 
du QT long (voir plus loin) est associe a un risque 
accru d'une forme de tachycardie ventriculaire, 
appelee torsades de pointes, et potentiellement 
mortelle. 

L 'axe cardiaque se refere a la direction generale de 
l'onde de depolarisation ventriculaire dans le plan 
vertical mesuree a partir d'un point de reference 
zero (fig. 10.6). L'axe moyen du coeur se situe entre 
-30° et + 90°. Un axe plus negatif que -30° est 
appele deviation axiale gauche et un axe plus positif 
que 90° est appelee deviation axiale droite. Une 
methode simple de calcul de l'axe est fondee sur 
l'examen du complexe QRS dans les derivations I, 
II et III. L'axe est normal si les derivations I et II 
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AVR 

-150° 


AVF 

Deviation +90° 
axiale droite 


Deviation axiale 
auche 


Axe 

normal 



Axe Deviation Deviation 

normal axiale gauche axiale droite 


Derivation I 


Derivation lip 



Derivation III 




Figure 10.6. Vecteurs cardiaques. 

(A) Systeme hexaxial de reference, illustrant les six derivations dans le plan frontal, par exemple la derivation I est a 0 °, 
la II a +60 °, la III a 120 °. (B) Derivations de I'ECG montrant les deflexions positives et negatives predominantes avec la 
deviation de I'axe. 


sont positives; une derivation I negative avec une 
derivation III positive indique une deviation axiale 
droite, alors qu'une derivation I positive avec des 
derivations II et III negatives indique une deviation 
axiale gauche. Une deviation axiale gauche peut 
etre due a un bloc de la branche anterieure du fais- 
ceau gauche principal, a un infarctus myocardique 
inferieur et au syndrome de Wolff-Parkinson- 
White. Une deviation axiale droite peut etre nor- 
male ou survenir dans des affections avec surcharge 
ventriculaire droite, ou en cas de dextrocardie, d'un 
syndrome de Wolff-Parkinson-White et d'un hemi- 
bloc posterieur gauche. 


ECG a l'effort 


Le but est revaluation de la reponse cardiaque a 
l'effort. L'ECG a 12 derivations et la pression arte- 
rielle sont enregistres, alors que le patient marche 
ou court sur un tapis roulant motorise. Le test est 
effectue selon une methode normalisee (par 
exemple le protocole de Bruce). Une ischemie 
myocardique provoquee par l'effort provoque une 
depression du segment ST (> 1 mm) dans les deri¬ 
vations faisant face a la zone touchee du muscle 
cardiaque ischemique. Un exercice provoque nor- 
malement une augmentation du rythme cardiaque 
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et de la pression arterielle. Une baisse soutenue de 
la tension arterielle est un signe habituellement de 
maladie coronarienne grave. Un retour lent de la 
frequence cardiaque au rythme de base a egale- 
ment ete signale comme etant un facteur predictif 
de mortalite. Les contre-indications comprennent 
un angor instable, une cardiomyopathie hypertro- 
phique grave, une stenose aortique serree et l'hy- 
pertension maligne. Un test d'effort sous-maximal 
peut etre effectue dans les 4 jours d'un infarctus du 
myocarde. Un test positif et les indications de l'ar- 
ret du test sont: 

• une douleur thoracique; 

• un decalage du segment ST vers le haut ou le bas 

> 1 mm; 

• une chute de la pression arterielle systolique 

> 20 mmHg; 

• une chute de la frequence cardiaque en depit 
d'une augmentation de la charge de travail; 

• une PA > 240/110; 

• des arythmies significatives ou une frequence 
accrue de foyers ectopiques ventriculaires. 

Enregistrement ambulatoire 
de l'ECG durant 24 heures 

Un ECG a 12 derivations est enregistre en continu sur 
une periode de 24 heures et sert a reperer des change- 
ments transitoires tels qu'un bref paroxysme de 
tachycardie, une pause occasionnelle du rythme ou 
des decalages intermittents du segment ST. Ce pre¬ 
cede est aussi appele electrocardiographic «Holter» 
d'apres le nom de son inventeur. L'enregistrement 
d'evenements est utilise pour deceler des arythmies 
moins frequentes; des qu'elles se manifestent, le 
patient declenche l'enregistrement ECG. Ces deux 
types d'examen se pratiquent a domicile. 

Test d'inclinaison 


Ce test est indique dans la recherche de la cause de 
syncope lorsque des tests cardiaques (generale- 
ment echocardiographie et Holter) et autres n'ont 
pas livre de diagnostic. II est utilise pour diagnos- 
tiquer specifiquement la syncope neurocardio- 
gene (vasovagale), que Ton soup^onne lorsque les 
patients rapportent des syncopes repetees qui sur- 
viennent sans avertissement et qui sont suivies de 
recuperation rapide. Le patient est allonge sur une 


table basculante motorisee; sa position est securi- 
see par des sangles enserrant sa poitrine et ses 
jambes. La pression arterielle, la frequence car¬ 
diaque, les symptomes et l'ECG sont enregistres 
apres redressement de la table a +60° pendant 
10 a 60 minutes, ce qui simule le passage de la 
position couchee a la position verticale. La repro¬ 
duction des symptomes, une bradycardie et une 
hypotension indiquent que le test est positif. 

Echocardiographie 

L'echographie du coeur (fig. 10.7), qui fournit des 
informations sur la structure et la fonction car¬ 
diaques, peut etre appliquee de diverses fa^ons, 
par exemple en mode M (M, mouvement) ou en 
deux et trois dimensions. 

• Lechographie transthoracique est la methode la 
plus courante et implique le placement d'un 
transducteur manuel sur la paroi thoracique. 
Les impulsions ultrasonores sont emises a tra- 
vers les divers tissus, et les ondes reflechies sont 
detectees par le capteur comme un echo. Les 
deux indications les plus frequentes d'une echo¬ 
cardiographie sont revaluation, d'une part, de 
la fonction ventriculaire en cas de symptomes 
evocateurs d'insuffisance cardiaque et, d'autre 
part, du fonctionnement valvulaire. La fonction 
ventriculaire gauche est evaluee par la fraction 
dejection (pourcentage de sang ejecte du ven- 
tricule gauche a chaque battement) - normale- 
ment > 50 %. 

• L'echographie transoesophagienne s'effectue au 
moyen de transducteurs miniaturises, integres 
dans des endoscopes speciaux. Elle permet 
une meilleure visualisation de certaines struc¬ 
tures et des pathologies comme une dissection 
aortique ou une endocardite sur prothese 
valvulaire. 

Des progres techniques sont les echocardiogra- 
phies-Doppler et de stress. Le precede Doppler 
repose sur le fait que la frequence des ultrasons 
reflechis par les cellules du sang depend de leur 
vitesse et de la direction du flux. II permet l'iden- 
tification et revaluation de la gravite des lesions 
valvulaires ainsi qu'une estimation des debits car¬ 
diaque et coronarien. L'echocardiographie de 
stress (a l'effort ou pharmacologique) est utilisee 
pour l'etude des mouvements de la paroi du myo¬ 
carde, ce qui est une maniere indirecte d'evaluer 
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(B) 


Figure 10.7. Echocardiogramme : vue dans le grand axe et en deux dimensions. 

(A) Dessin montrant I'anatomie de la zone examinee et une representation schematique de I'echocardiogramme. 

(B) Vue dans le grand axe et a deux dimensions. Ao : aorte; CA : cone arteriel; OG : oreillette gauche; SIV : septum 
interventriculaire; VD : ventricule droit; VG : ventricule gauche; VM : valve mitrale; VMA : valvule mitrale anterieure; 
VMP : valvule mitrale posterieure. 


la perfusion des arteres coronaires. Elle est appli- 
quee pour la detection dune maladie corona- 
rienne, revaluation du risque apres infarctus du 
myocarde et perioperatoire, ainsi que chez les 
patients dont l'ECG a l'effort n'a pas fourni de dia¬ 
gnostic. Pour ceux qui ne peuvent pas effectuer 
l'exercice requis, on recourt a la dobutamine, un 
medicament qui augmente les besoins myocar- 
diques en oxygene. 


Imagerie nucleaire cardiaque 

Cette technique sert a la detection d'un infarctus 
du myocarde ou a la mesure de la fonction myo- 
cardique, de la perfusion ou de la viabilite, selon 
les agents radiopharmaceutiques utilises et la tech¬ 
nique d'imagerie. Divers radiotraceurs peuvent 
etre injectes par voie intraveineuse; ils diffusent 
alors librement dans le tissu myocardique ou se 
lient aux globules rouges. 
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Le thallium-201 est capte par les myocytes car- 
diaques. Les zones devenues ischemiques a la 
suite d'un exercice se manifestent par une fixation 
moindre du traceur detecte par une gamma 
camera (« zones froides»). 

Le technetium-99 m est utilise pour marquer les 
globules rouges et produire des images du ventri- 
cule gauche pendant la systole et la diastole. 

Tomodensitometrie 
(TDM) cardiaque 

La TDM permet l'examen de l'aorte thoracique et 
du mediastin, alors que 1'evaluation de la teneur en 
calcium des arteres coronaires, un indicateur de la 
presence et de la gravite des stenoses coronariennes, 
est rendue possible par les tomodensitometres mul¬ 
tibarrettes. L'angiographie coronaire par TDM 
detecte avec une grande sensibilite les maladies des 
arteres coronaires et pourrait faire partie des tech¬ 
niques devaluation des patients se plaignant de 
douleur thoracique aigue; elle permettrait de dis- 
tinguer une dissection aortique et une embolie pul- 
monaire dune maladie coronarienne. 

Resonance magnetique 
cardiovasculaire (RMC) 

La RMC est une technique d'imagerie non inva¬ 
sive et sans rayonnement nocif. Elle est de plus en 
plus utilisee dans la mise en evidence des mala¬ 
dies cardiovasculaires; elle fournit des informa¬ 
tions a la fois anatomiques et fonctionnelles. Les 
contre-indications sont : un stimulateur car¬ 
diaque ou un defibrillateur permanent, des clips 
intracerebraux et une forte claustrophobic. Les 
endoprotheses coronaires et les valves prothe- 
tiques ne sont pas des contre-indications. 

Catheterisme cardiaque 

Un fin catheter est passe dans une veine periphe- 
rique pour l'etude des structures cardiaques 
droites, ou une artere pour l'etude des structures 
cardiaques gauches. Arrive dans le coeur, il permet 
le prelevement de sang, la mesure des pressions 
intracardiaques et l'identification des anomalies 
cardiaques. Des catheters speciaux ont ete con<;us 
pour s'engager dans les arteres coronaires droite et 


gauche; apres injection locale d'un produit de 
contraste, les cineangiogrammes montrent la cir¬ 
culation coronaire et revelent la presence et la gra¬ 
vite d'une maladie coronarienne. Apres dilatation 
d'une stenose coronarienne (angioplastie ou inter¬ 
vention coronarienne percutanee [ICP]), on peut 
reduire le taux de restenose en pla^ant une endo- 
prothese metallique (stent ou tuteur). On peut ega- 
lement recourir a une endoprothese a elution 
medicamenteuse (sirolimus ou paclitaxel) afin de 
reduire la proliferation cellulaire et le taux de res¬ 
tenose. Cependant, une thrombose tardive a l'inte- 
rieur du tuteur metallique reste possible. 

Arythmies cardiaques 

Une anomalie du rythme cardiaque, ou arythmie, 
peut provoquer une mort subite, une syncope, des 
etourdissements, des palpitations ou rester asymp- 
tomatique. Les arythmies paroxystiques ne peuvent 
pas etre detectees sur un seul enregistrement ECG. 
L'enregistrement ambulatoire de l'ECG durant 
24 heures et les enregistreurs d'evenements sont 
souvent utilises pour la detection des arythmies 
provoquant des symptomes intermittents. 

On distingue deux types principaux d'arythmie. 

• Bradycardie : le rythme cardiaque est lent 
(<60 battements/min). Les frequences car¬ 
diaques plus lentes sont davantage susceptibles 
de provoquer des symptomes. 

• Tachycardie : le rythme cardiaque est rapide 
(> 100 battements/min). La tachycardie devient 
d'autant plus symptomatique que la frequence est 
rapide et soutenue. Dans la tachycardie supraven- 
triculaire (TSV), les impulsions proviennent des 
oreillettes ou de la jonction atrioventriculaire, 
alors que dans la tachycardie ventriculaire, le 
point de depart est un des deux ventricules. 

Les arythmies et troubles de la conduction com- 
pliquant un infarctus du myocarde sont abordes 
plus loin. 

Principes generaux de la prise en charge 
des arythmies 

Les patients dont le debit cardiaque est faible et qui 
ont des extremites froides et moites, une hypoten¬ 
sion, des troubles de la conscience ou un cedeme 
pulmonaire grave necessitent un traitement urgent. 
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Tous les patients sont mis sous oxygene, un acces 
intraveineux est etabli et les anomalies electroly- 
tiques seriques (potassium, magnesium, calcium) 
sont corrigees. 

Rythme sinusal 

Le stimulateur cardiaque normal est le noeud 
sinusal, la frequence de decharge etant sous le 
controle du systeme nerveux autonome avec pre¬ 
dominance parasympathique, ce qui ralentit le 
rythme des decharges spontanees. 

Arythmie sinusale 

Les fluctuations du tonus autonome produisent 
des changements phasiques dans la frequence des 
decharges sinusales. Pendant l'inspiration, le 
tonus parasympathique tombe et le rythme car¬ 
diaque s'accelere, et a l'expiration, la frequence 
cardiaque diminue. Cette variation est normale, 
en particulier chez les enfants et les jeunes adultes, 
et se traduit generalement par des irregularites 
previsibles du pouls. 

Bradycardie 

Bradycardie sinusale 

Une bradycardie sinusale est normale pendant le 
sommeil et chez les sportifs bien entraines. Void 
les differences causes. 

• Non cardiaques: medicaments ((3-bloquants, digita- 
line et autres agents antiarythmiques), hypothyroi- 
die, hypothermie, ictere cholestatique, augmentation 
de la pression intracranienne. Le traitement de la 
bradycardie symptomatique est celui de la cause 
sous-jacente. 

• Cardiaques : ischemie aigue et infarctus du 
noeud sinusal (complication de l'infarctus du 
myocarde) et modifications degeneratives chro- 
niques comme la fibrose auriculaire et sinusale 
(maladie du sinus) survenant chez les personnes 
agees. Les patients atteints de bradycardie 
symptomatique persistante sont traites par un 
stimulateur cardiaque permanent. En situation 
aigue avec signes graves, le traitement de pre¬ 
miere ligne est l'atropine, 500 pg par voie intra- 
veineuse repetee jusqu'a un maximum de 3 mg; 
elle est contre-indiquee en cas de myasthenie ou 
d'ileus paralytique. Une autre option est une sti¬ 


mulation temporaire transcutanee ou transvei- 
neuse, si l'expertise est disponible. 

• Maladie du sinus. La bradycardie est causee par 
une defaillance intermittente de la depolarisation 
du noeud sinusal (arret sinusal) ou la propagation 
du signal aux oreillettes a travers le tissu perino- 
dulaire (bloc sino-auriculaire). La lenteur du 
rythme cardiaque predispose a une activate stimu- 
latrice ectopique et les tachyarythmies sont fre- 
quentes (syndrome tachy-brady). L'ECG montre 
une bradycardie sinusale marquee ou de longues 
pauses intermittentes entre ondes P consecutives 
(>2 s, disparition d'ondes P). L'insertion d'un sti¬ 
mulateur cardiaque permanent est indiquee chez 
les patients symptomatiques. Des antiaryth¬ 
miques sont utilises pour traiter les tachycardies. 
Les thrombo-embolies sont frequentes en cas de 
dysfonction du noeud sinusal et, a moins dune 
contre-indication, ces patients doivent etre mis 
sous traitement anticoagulant. 

• D'origine nerveuse, par exemple le syndrome du 
sinus carotidien et les attaques vasovagales, qui 
entrainent une bradycardie et une syncope. 

Bloc cardiaque 

Les causes communes de bloc cardiaque sont une 
maladie coronarienne, une cardiomyopathie et, en 
particulier chez les personnes agees, la fibrose du 
tissu conducteur. Un bloc dans le noeud atrioven- 
triculaire (AV) ou dans le faisceau de His a pour 
consequence un bloc AV, alors qu'une interruption 
survenant plus bas dans le systeme de conduction 
provoque un bloc de branche droite ou de branche 
gauche. 

Bloc atrioventriculaire 

II existe trois formes. 

Bloc AV de premier degre 

Ce bloc est le resultat d'une conduction atrioventri¬ 
culaire retardee, qui se manifeste a l'ECG par un 
intervalle PR prolonge (> 0,22 s). La frequence car¬ 
diaque n'est pas modifiee et le traitement est inutile. 

Bloc AV de deuxieme degre 

Ce bloc survient lorsque certaines impulsions 
auriculaires ne parviennent pas aux ventricules. 

II en existe plusieurs formes (fig. 10.8) : 
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Figure 10.8. Trois varietes de bloc atrioventriculaire (AV) de second degre. 

(A) Bloc AV de Wenckebach (type Mobitz I). L'intervalle PR s'allonge graduellement jusqu'a un point ou le signal correspondant 
a I'onde P n'atteint plus les ventricules (fleches). (B) Bloc AV de type Mobitz II. Les ondes P qui n'atteignent pas les ventricules 
(fleches) ne sont pas precedees d'un allongement progressif de l'intervalle PR. (C) Deux ondes P pour chaque complexe QRS. 
L'intervalle PR avant I'onde P aplatie est toujours le meme. II est impossible de definir ce type de bloc atrioventriculaire comme 
etant de type Mobitz I ou II; il constitue, par consequent, une troisieme variete de bloc atrioventriculaire de deuxieme degre 
ne stimulant pas les ventricules (les fleches indiquent les ondes P). 


• Le bloc de type Mobitz I (phenomene de Wen¬ 
ckebach) est un allongement progressif de l'in- 
tervalle PR jusqu'a l'arret de la transmission de 
I'onde P et done l'absence de QRS apres I'onde P. 
L'intervalle PR revient alors a la normale et le 
cycle se repete. 

• Le bloc de type Mobitz II est un blocage de I'onde 
P avec disparition inopinee du complexe QRS, 
mais non precedee d'un allongement PR progres¬ 
sif. Habituellement, le complexe QRS est large. 

• Le bloc 2: lou 3:1 ( avance ) correspond a la trans¬ 
mission ventriculaire du signal correspondant a 
I'onde P une fois sur deux ou une fois sur trois. 

Le passage du bloc AV du second degre au bloc 
complet survient plus frequemment apres un 
infarctus aigu du myocarde anterieur et dans le 
bloc de type Mobitz II ; le traitement est le place¬ 
ment d'un stimulateur cardiaque. Les patients 
atteints d'un bloc AV de Wenckebach ou ceux 
atteints d'un bloc de deuxieme degre a la suite d'un 
infarctus inferieur aigu doivent etre surveilles. 


Bloc AV de troisieme degre 

Un bloc cardiaque complet correspond a l'arret 
complet de la transmission des activates des oreil- 
lettes aux ventricules. Les deux compartiments 
sont electriquement dissocies; a l'ECG, les ondes P 
et les complexes QRS se ferment independamment 
les uns des autres. Les contractions ventriculaires 
sont maintenues par un rythme d'echappement 
spontane provenant d'une zone situee sous le bloc. 

• Faisceau de His. Dans ce cas, le complexe QRS est 
etroit (< 0,12 s) et le rythme est de 50 a 60 bpm et 
relativement Liable. Un bloc d'apparition recente 
du a des causes transitoires, par exemple une 
ischemie, peut repondre a l'atropine par voie 
intraveineuse sans avoir besoin de stimulation. 
Un bloc AV a complexes etroits, chronique, 
necessite generalement une stimulation artifi- 
cielle permanente. 

• Systeme de His-Purkinje (distal). Le complexe 
QRS est large (> 0,12 s) et le rythme est lent 
(< 40 bpm) et peu Liable; les etourdissements et 
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les evanouissements (Adams-Stokes) sont fre¬ 
quents. L'insertion d'un stimulateur cardiaque 
permanent est indiquee. 

Bloc de branche 

Un bloc complet dune branche du faisceau 
(fig. 10.2) se manifeste par un elargissement et un 
aspect anormal du complexe QRS (> 0,12 s); gene- 


ralement, il est asymptomatique. La forme du QRS 
varie selon que le bloc concerne la branche, droite 
ou gauche (fig. 10.9). 

• Bloc de branche droit (BBD). La branche droite 
du faisceau ne transmet plus d'impulsion et les 
contractions des deux ventricules ne sont plus 
synchronises. La propagation de l'impulsion 
est sequentielle, d'abord le ventricule gauche 



(A) 






(B) 


Figure 10.9. ECG a 12 derivations montrant (A) un bloc de branche droite 

Noter I'aspect rsR avec un grand R dans les derivations V,-V 2 et les ondes S elargies dans les derivations I, V 5 et V 6 . 
(B) Bloc de branche gauche. La duree du QRS est superieure a 0,12 s. Noter les ondes R larges et crantees avec une 
depression ST dans les derivations I, AVL et V 6 , et les ondes QRS elargies en V-V r 
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puis le droit, ce qui produit une onde R secon- 
daire en V : et une onde S empatee en V 5 et V 6 . 
Un BBD s'observe chez des individus en bonne 
sante, mais aussi en cas d'embolie pulmonaire, 
d'hypertrophie ventriculaire droite, de cardio- 
pathie ischemique et de maladie cardiaque 
congenitale, par exemple en cas de communica¬ 
tion interauriculaire ou interventriculaire et de 
tetralogie de Fallot. 

• Bloc de branche gauche (BBG). Le contraire se 
produit avec une onde R secondaire dans les 
derivations ventriculaires gauches (I, AVL, 
V 4 -V 6 ) et des ondes S profondes et empatees en 
V et V . Le BBG est la consequence de cardiopa- 
thie ischemique, d'hypertrophie ventriculaire 
gauche, de valvulopathie aortique, et peut surve- 
nir apres une operation cardiaque. 

Tachycardies 
supraventriculaires (TSV) 

Les TSV sont declenchees dans l'atrium (oreil- 
lette) ou a la jonction atrioventriculaire. Les 
impulsions passent par le systeme His-Purkinje 
et, lors de la tachycardie, le complexe QRS garde 
une forme generalement similaire a celle du 
rythme de base. 

Tachycardie sinusale 

La tachycardie sinusale est une reponse physiolo- 
gique a l'effort et a l'excitation, mais aussi dans les 
circonstances suivantes : fievre, anemie, insuffi- 
sance cardiaque, hyperthyroidie, embolie pulmo¬ 
naire aigue, hypovolemie et prise de certains 
medicaments, par exemple des catecholamines et 
l'atropine. Le traitement vise a corriger la cause 
sous-jacente. Si necessaire, des (3-bloquants 
peuvent etre utilises pour ralentir le rythme sinu¬ 
sal, par exemple dans l'hyperthyroidie. 

Tachycardies jonctionnelles 
atrioventriculaires 

La tachycardie survient a la suite de circuits de 
reentree dans lesquels il existe deux voies separees 
pour la conduction des impulsions. Elies sont 
generalement appelees TSV paroxystiques et sur- 
viennent souvent chez des patients jeunes sans 
aucun signe de maladie cardiaque structurelle. 


Tachycardie de reentree intranodale 
atrioventriculaire (TRINAV) 

C'est le type le plus courant de TSV. Chez ces 
patients, le noeud atrioventriculaire (AV) com- 
porte deux voies conductrices dont la vitesse de 
conduction et les periodes refractaires different, 
ce qui permet la formation d'un circuit de reen¬ 
tree et le declenchement dune tachycardie par le 
mouvement circulaire de l'impulsion. Sur l'ECG, 
les ondes P sont invisibles ou apparaissent 
immediatement avant ou apres le complexe QRS 
(fig. 10.10). Le complexe QRS garde en general 
sa forme habituelle; en effet, la conduction dans 
le faisceau de His et l'activation des ventricules 
se deroulent normalement. Parfois, le complexe 
QRS est elargi, en raison d'un bloc de branche 
dependant de la frequence, et il peut etre diffi¬ 
cile de le distinguer de la tachycardie ventricu¬ 
laire (tableau 10.3). 

Tachycardie atrioventriculaire 
reciproque (TAVR) 

Cette tachycardie est due a la presence d'une voie 
accessoire qui relie les oreillettes et les ventricules 
et qui est capable de conduction anterograde ou 
retrograde ou, dans certains cas, les deux a la fois. 
Le syndrome de Wolff-Parkinson-White est le type 
le plus connu des TAVR; la voie accessoire entre 
les oreillettes et les ventricules est le faisceau 
de Kent. Dans ce syndrome, l'ECG au repos revele 
cette voie lorsqu'elle permet un passage rapide 
de la depolarisation auriculaire dans les ventricules 
avant que celle-ci ne soit relayee par le noeud AV. 
La depolarisation debutante d'une partie du ven- 
tricule conduit a un intervalle PR raccourci et un 
depart empate du QRS (ondes delta). Le QRS est 
etroit (fig. 10.10). Ces patients sont predisposes a 
une fibrillation auriculaire, parfois ventriculaire. 

Symptomes 

Habituellement, le patient se plaint de palpita¬ 
tions regulieres et rapides apparaissant brusque- 
ment et disparaissant soudainement. D'autres 
symptomes sont des vertiges, de la dyspnee, une 
douleur thoracique centrale et des syncopes. Un 
effort, du cafe, du the ou l'alcool peut aggraver 
l'arythmie. 
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(B) 



Figure 10.10. Tachycardie jonctionnelle 
atrioventriculaire. 

(A) Tachycardie atrioventriculaire de reentree intranodale. 
Les complexes QRS sont etroits et les ondes P sont invisibles. 

(B) Tachycardie atrioventriculaire de reentree (syndrome de 
Wolff-Parkinson-White). Les ondes P de la tachycardie 
(fleches) sont dairement visibles apres des complexes QRS 
etroits. (C) Electrocardiogramme pris chez un patient atteint 
de Wolff-Parkinson-White (WPW) pendant le rythme sinusal. 
Noter I'intervalle PR court et I'onde 8 (fleche). (D) 

Fibrillation auriculaire dans le syndrome de WPW. 

Remarquer la tachycardie avec des complexes QRS larges et 
un rythme ventriculaire rapide et irregulier. 

Prise en charge urgente 

Le but du traitement est de retablir et de mainte- 
nir le rythme sinusal: 

• Patient instable. Une cardioversion d'urgence 
est necessaire chez les patients dont l'arythmie 


Tableau 10.3. Indicateurs diniques pour 
I 'identification d'une tachycardie ventriculaire 
soutenue chez un patient dont I'ECG a 12 
derivations montre des complexes QRS elargis 

Donnees suggerant I'origine ventriculaire 
d'une tachycardie plutot que supraventriculaire 

Antecedents de cardiopathie ischemique 

QRS >140 ms 

Dissociation atrioventriculaire - les ondes P n'ont 
aucune relation avec les complexes QRS 

Complexes de capture - complexes QRS normaux 
intermittents 

Intervalle RS > 100 ms 

Complexe QRS droit, bifide, avec un premier pic plus 
grand en V, 

Onde S profonde en V 6 

Direction concordante de QRS dans les derivations 
V,—V 6 , c'est-a-dire que tous les complexes sont soit 
positifs soit negatifs 


est accompagnee de symptomes et manifesta¬ 
tions penibles. 

• Patient hemodynamiquement stable. 

- II faut augmenter la stimulation vagale du 
noeud sinusal par la manoeuvre de Valsalva 
(demander au patient de souffler dans une 
seringue de 20 ml avec une force suffisante 
pour repousser le piston) ou massage du sinus 
carotidien droit (geste contre-indique en pre¬ 
sence d'un souffle carotidien). 

- L'adenosine est un agent qui bloque brievement 
le noeud AV et qui mettra fin a la plupart des 
tachycardies jonctionnelles. D'autres traitements 
sont l'injection intraveineuse de verapamil ou 
d'un (3-bloquant, par exemple le metoprolol. 
L'association verapamil et (3-bloquant est contre- 
indiquee en cas de fibrillation auriculaire, de voie 
accessoire ou si le QRS est large, ce qui rend dif¬ 
ficile la differenciation avec une tachycardie 
ventriculaire. 

Soins a long terme 

L'ablation par radiofrequence de la voie accessoire 
via un catheter cardiaque reussit dans environ 95 % 
des cas. Quant aux medicaments, les plus couram- 
ment utilises sont le flecainide, le verapamil, 
l'amiodarone et le sotalol. 


301 




























































































































































































































































































































































































































































L’essentiel pour la medecine generate 


Tableau 10.4. Causes des arythmies auriculaires 


Cardiopathie ischemique 

Cardiopathie rhumatismale 

Thyrotoxicose 

Cardiomyopathie 

Fibrillation auriculaire isolee 
(e'est-a-dire sans cause decouverte) 

Syndrome de Wolff-Parkinson-White 

Pneumonie 

Communication interauriculaire 

Carcinome bronchique 

Pericardite 

Embolie pulmonaire 

Consommation d'alcool aigue et chronique 

Chirurgie cardiaque 


Tachyarythmies auriculaires 

Le myocarde auriculaire peut declencher une 
fibrillation auriculaire, un flutter, une tachycar- 
die et des extrasystoles. Dans certains cas, l'au- 
tomaticite est acquise par les cellules auriculaires 
endommagees. Ces troubles partagent des etio¬ 
logies communes (tableau 10.4). Les examens de 
base chez un patient atteint d'une arythmie 
auriculaire comprennent un ECG, les tests de 



fonction thyroidienne et un echocardiogramme 
transthoracique. 

Fibrillation auriculaire (FA) 

C'est l'arythmie la plus frequente; elle survient 
chez 5 a 10 % des patients de plus de 65 ans. Elle 
peut aussi survenir, en particulier sous forme 
paroxystique, chez de jeunes patients. L'activite 
auriculaire est chaotique et mecaniquement inef- 
ficace. Le noeud AV transmet une proportion des 
impulsions auriculaires qui suscitent une reponse 
ventriculaire irreguliere et done un pouls irregu- 
lier. Chez certains patients, la FA peut etre decou- 
verte fortuitement; d'autres se plaignent de 
palpitations et de fatigue, mais parfois la FA se 
manifeste par une insuffisance cardiaque aigue. 
La FA est associee a un risque cinq fois plus eleve 
d'accident vasculaire cerebral, principalement par 
embolie d'un thrombus qui s'est forme dans 
1'atrium. A l'ECG, les ondes P sont effacees 
(fig. 10.11) ; il ne reste qu'une oscillation fine de la 
base (d'oii le nom de fibrillation ou d'ondes f). 

Soins 

Lorsque la FA est causee par un evenement aigu 
precipitant, tel qu'une intoxication alcoolique, 
une infection pulmonaire ou une hyperthyroidie, 
la cause sous-jacente doit etre traitee. 




Figure 10.11. (A) Flutter auriculaire. Les ondes du flutter sont indiquees par un F; seule la moitie 
est transmise dans les ventricules. (B) Fibrillation auriculaire. Les ondes P sont absentes; la reponse 
ventriculaire est rapide et irreguliere. 


302 












































































































































































































































































Chapitre 10. Maladies cardiovasculaires 


• Patient hemodynamiquement instable. II faut 
une heparinisation immediate et tenter une 
cardioversion par choc electrique externe. Si la 
cardioversion echoue ou si la FA revient, l'amio- 
darone est injectee par voie intraveineuse, 
avant une nouvelle tentative de defibrillation. 
Une deuxieme dose d'amiodarone peut etre 
administree. 

• Patient stable. Deux strategies sont disponibles 
pour les soins a long terme de la FA: controler la 
frequence ou remettre le coeur en rythme sinu¬ 
sal et l'y maintenir. 

- Le controle de la frequence cardiaque vise a la 
reduire au repos et durant l'effort, mais le 
patient reste en FA. Les (3-bloquants ou des 
antagonistes du calcium (verapamil, diltia- 
zem) sont le traitement prefere sauf chez les 
personnes principalement sedentaires, pour 
qui on recourt a la digoxine. 

- Ramener en rythme sinusal est generalement 
indique chez les patients de moins de 65 ans, 
chez ceux qui sont tres symptomatiques ou 
qui sont atteints d'insuffisance cardiaque 
congestive, ainsi que chez les personnes dont 
la FA date de moins de 48 heures. Le rythme 
sinusal est obtenu par defibrillation elec¬ 
trique et ensuite par l'administration de 
(3-bloquants pour supprimer l'arythmie. Le 
recours a d'autres agents depend de la pre¬ 
sence (amiodarone) ou de l'absence (sotalol, 
fleca'inide, propafenone) de maladie car¬ 
diaque sous-jacente. Les techniques d'abla- 
tion par catheter, comme l'isolement des 
veines pulmonaires sont utilisees chez les 
patients qui ne repondent pas aux medica¬ 
ments antiarythmiques. Les patients dont les 
poussees de FA symptomatiques sont peu fre- 
quentes (< 1/mois) et bien tolerees hemodyna¬ 
miquement, et dont la maladie cardiaque 
sous-jacentes est benigne, prennent, par voie 
orale et en fonction des besoins, l'acetate de 
fleca'inide ou la propafenone. 

Anticoaguler ou pas ? 

La FA predispose a une thrombo-embolie, et 
l'anticoagulation a la warfarine doit etre admi¬ 
nistree pendant au moins 3 semaines avant (sauf 
chez ceux qui necessitent une cardioversion 
d'urgence ou si la FA date de moins de 48 heures) 


et 4 semaines apres la cardioversion. La plupart 
des patients doivent egalement etre anticoagules 
(RIN 2,0-3,0) a long terme; l'exception etant les 
patients de moins de 65 ans avec une FA isolee, 
c'est-a-dire en l'absence de maladie cardiaque 
demontrable, de diabete ou d'hypertension. 
Dans ce groupe, l'incidence de maladie thrombo- 
embolique est faible et un traitement a l'aspirine 
suffit. 

Flutter auriculaire 

Le flutter auriculaire est souvent associe a la FA. 
Le rythme auriculaire est typiquement de 
300 battements/min et le noeud AV laisse passer 
generalement une impulsion sur deux, ce qui 
induit une frequence ventriculaire de 150 batte¬ 
ments/min. L'ECG (fig. 10.11) montre les ondes 
caracteristiques «en dents de scie» du flutter 
(ondes F), qui sont visualisees plus clairement 
lorsque la conduction AV est transitoirement 
modifiee par un massage du sinus carotidien ou 
des medicaments. Le traitement du flutter auricu¬ 
laire est semblable a celui de la FA, sauf que l'abla- 
tion du circuit de reentree par radiofrequence 
guerit la plupart des cas de flutter. 

Extrasystoles auriculaires 

Les extrasystoles auriculaires sont causees par 
une decharge prematuree d'un foyer auriculaire 
ectopique. L'ECG montre une onde P precoce et 
anormale, generalement suivie d'un complexe 
QRS normal. Habituellement, un traitement n'est 
pas requis, sauf en cas de palpitations genantes ou 
si elles provoquent des arythmies plus graves, qui 
peuvent alors etre traitees par un (3-bloquant. 

Tachyar 

Extrasystoles ventriculaires 

Chez certains patients, les extrasystoles ventri¬ 
culaires sont asymptomatiques, alors que 
d'autres se plaignent de palpitations per^ues 
comme une acceleration ou une pause du rythme 
cardiaque, ou encore comme des contractions 
plus fortes. L'activite electrique ectopique n'est 
pas transmise aux ventricules par les tissus 
conducteurs normaux, ce qui explique l'elargis- 
sement et la deformation du complexe QRS 
(fig. 10.12). Si le trouble est genant, il peut etre 
traite par un (3-bloquant. 


ythmies ventriculaires 
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Figure 10.12. Enregistrement de rythme montrant deux extrasystoles ventriculaires 
de morphologie differente (polymorphes). 


Tachycardie ventriculaire soutenue 

La tachycardie ventriculaire (TV) et la fibrilla¬ 
tion ventriculaire (FV) sont generalement asso- 
ciees a une maladie cardiaque sous-jacente. 
L'ECG dans la TV soutenue (>30 s) montre, 
outre le rythme ventriculaire rapide, des com¬ 
plexes QRS larges et anormaux. Une tachycar¬ 
die supraventriculaire avec bloc de branche 
s'accompagne egalement de complexes elargis, 
mais des criteres ECG peuvent generalement les 
differencier dune TV (tableau 10.3). En pra¬ 
tique, la majorite des tachycardies a complexes 
larges sont des TV et, en cas de doute, elles 
doivent etre traitees comme telles. Si l'hemody- 
namique est compromise, une defibrillation 
electrique urgente s'impose. Si ce n'est pas le 
cas, le traitement de la TV est a base de lido- 
calne ou d'amiodarone. Les recidives pourront 
etre empechees par un (3-bloquant ou un defi- 
brillateur automatique implantable (DAI). Ce 
petit dispositif, implante derriere le muscle 
droit de l'abdomen et relie au coeur, detecte une 
TV ou une FV et delivre automatiquement un 
choc defibrillateur. 


Tachycardie ventriculaire non soutenue 

Cette TV est definie comme une TV > 5 batte- 
ments consecutifs mais durant < 30 s. Elle est fre- 
quente chez les patients atteints d'une maladie 
cardiaque (et chez de rares personnes dont le 
coeur est normal). Le traitement est un (3-bloquant 
chez les patients symptomatiques ou un DAI chez 
ceux dont la fonction ventriculaire gauche est 
affaiblie (fraction dejection < 30 %) et dont la sur- 
vie sera ainsi prolongee. 

Fibrillation ventriculaire (FV) 

II s'agit d'une activation ventriculaire tres rapide et 
irreguliere (voir fig. 10.13), sans effet mecanique et 
done sans debit cardiaque. Le pouls est impercep¬ 
tible ; le patient devient rapidement inconscient, et 
la respiration cesse (arret cardiaque). Le traitement 
est une defibrillation immediate (encadre 10.1 - 
Urgence). En l'absence d'une cause identifiable 
reversible (par exemple de graves troubles metabo- 
liques durant les deux premiers jours d'un infarc- 
tus aigu du myocarde), les survivants d'une FV 
risquent de mourir subitement; ce que Ton peut 
eviter par l'implantation d'un DAL 



Figure 10.13 Enregistrement de rythme montrant quatre battements de rythme sinusal suivis 
d'un battement ventriculaire ectopique qui initie la fibrillation ventriculaire. 

Le segment ST est eleve en raison d'un infarctus aigu du myocarde. 
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Syndrome du QT long 

Cette repolarisation ventriculaire (intervalle QT) 
tres prolongee peut etre causee par des anomalies 
congenitales (mutations des genes des canaux 
sodiques et potassiques), des troubles electroly- 
tiques (hypokaliemie, hypocalcemie, hypomagne- 
semie) et divers medicaments, par exemple les 
antidepresseurs tricycliques, les phenothiazines et 
les macrolides. Les symptomes sont des palpita¬ 
tions et des syncopes, a la suite dune TV poly- 
morphe (torsades de pointes, complexes QRS 
pointus, irreguliers et rapides qui changent conti- 
nuellement, pointant en alternance vers le haut et 
vers le bas), qui se termine habituellement sponta- 
nement, mais peut degenerer en FV. Pour les cas 
acquis, le traitement est celui de la cause sous- 
jacente et l'injection intraveineuse d'isoprenaline. 

Arret cardiaque 

Le debit cardiaque ayant cesse, le patient perd 
conscience et passe en apnee; le pouls n'est plus 
palpable; il faut surtout rechercher celui de l'artere 
carotide. Des dommages cerebraux irreversibles 
surviennent dans les 3 minutes si une circulation 
adequate n'est pas retablie. L'encadre 10.1 decrit la 
prise en charge. La reanimation est arretee quand 
le pouls est redevenu perceptible, ou quand toute 
nouvelle tentative de reanimation parait vaine. Les 
soins apres la reanimation doivent se concentrer 
sur le maintien de la saturation arterielle en oxy- 
gene (94 a 98 %), sur la glycemie (<10 mmol/1) et 
l'hypothermie therapeutique. 

Pronostic 

Chez de nombreux patients, la reanimation echoue, 
en particulier chez ceux dont l'arret cardiaque sur- 
vient en dehors d'un hopital. Pour les patients que Ton 
a reussi a reanimer, le pronostic est souvent mediocre; 
en effet, ils ont le plus souvent une grave maladie car¬ 
diaque sous-jacente. Cependant, lors d'un arret car¬ 
diaque lie a une FV survenue au stade precoce d'un 
infarctus du myocarde, le pronostic du patient qui 
vient d'etre reanime est sensiblement le meme que 
celui des autres patients victimes d'infarctus. 

Insuffisance cardiaque 

L'insuffisance cardiaque est un syndrome com- 
plexe, consequence d'un trouble structurel ou 
fonctionnel qui diminue la capacite du coeur de 


maintenir un debit suffisant pour repondre aux 
exigences de l'organisme. Il s'agit d'une affection 
frequente, avec une incidence annuelle estimee a 
10 % chez les patients de plus de 65 ans. Le pronos¬ 
tic a long terme est defavorable et environ 50 % des 
patients meurent dans les 5 ans. 

Etiologie 

Dans les pays developpes, une cardiopathie ische- 
mique est la cause la plus commune, alors qu'en 
Afrique c'est l'hypertension qui est le plus souvent 
incriminee (tableau 10.5). Tout facteur qui augmente 
le travail du myocarde (arythmies, anemie, hyper- 
thyro'idie, grossesse, obesite) peut aggraver une 
insuffisance cardiaque existante ou la declencher. 

Physiopathologie 

Quand le coeur decompense, des reactions compen- 
satoires tentent de maintenir le debit cardiaque et la 
perfusion peripherique. Cependant, avec l'aggrava- 
tion de l'insuffisance cardiaque, ces mecanismes 
sont depasses et deviennent physiopathologiques. 
Ils impliquent les elements suivants. 


Tableau 10.5. Causes d'insuffisance cardiaque 


Causes principales 

Cardiopathie ischemique 

Cardiomyopathie (dilatee) 

Hypertension 

Autres causes 

Cardiomyopathie (hypertrophique, restrictive) 

Valvulopathie (mitrale, aortique, tricuspide) 

Cardiopathie congenitale (communication 
interauriculaire ou interventriculaire) 

Alcool et chimiotherapie, par exemple imatanib, 
doxorubicine 

Circulation hyperdynamique (anemie, hyperthyroi'die, 
maladie de Paget) 

Insuffisance cardiaque droite : infarctus du VD, 
hypertension pulmonaire, embolie pulmonaire, coeur 
pulmonaire (maladie pulmonaire obstructive 
chronique) 

Bradycardie ou tachycardie importante 

Maladie pericardique (pericardite constrictive, 
epanchement pericardique) 

Infections (maladie de Chagas) 
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Activation du systeme nerveux 
sympathique 

La consequence est une amelioration de la fonction 
ventriculaire par augmentation du rythme et de la 
contractilite myocardique. La constriction veineuse 
redistribue le flux sanguin vers le centre, et l'aug- 
mentation du retour veineux dans le coeur (pre¬ 
charge) favorise encore la fonction ventriculaire par 
le mecanisme de Starling (fig. 10.14). Toutefois, une 
stimulation sympathique entraine egalement une 
constriction arteriolaire, qui amplifie la postcharge, 
ce qui finira par reduire le debit cardiaque. 

Systeme renine-angiotensine 

La chute du debit cardiaque et l'augmentation du 
tonus sympathique entrainent une diminution de 
la perfusion renale, l'activation du systeme renine- 


angiotensine et done une augmentation de la 
retention d'eau. Cette retention accrue de sel et 
d'eau eleve encore davantage la pression veineuse 
et maintient le volume dejection systolique par le 
mecanisme de Starling (fig. 10.14). Toutefois, avec 
cette augmentation de la retention de sel et d'eau, 
la congestion pulmonaire et peripherique pro- 
voque de l'oedeme et contribue a la dyspnee. 
L'angiotensine II provoque aussi une constriction 
arteriolaire, augmentant ainsi le travail cardiaque 
et la postcharge. 

Peptides natriuretiques 

Les peptides natriuretiques sont secretes par les 
oreillettes (peptide natriuretique auriculaire, ou 
atrial natriuretic peptide [ANP]), par les ventri- 
cules (peptide natriuretique cerebral, ou brain 
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► Evaluez si le patient est receptif - le secouez 
doucement par les epaules en essayant de le 
faire parler. 

► S'il n'y a pas de reponse, occupez-vous des 
voies respiratoires. Appelez a I'aide et deman- 
dez un DEA. 

Voies Respiratoires (Airway) 

► Tournez la victime sur le dos sur une surface 
ferme. 

► Degagez les voies respiratoires en inclinant 
la tete et en soulevant le menton - placez 
votre main sur le front de la victime et inclinez 
la tete en arriere et, avec le bout des doigts 
au-dessous du menton, soulevez-le pour 
ouvrir les voies respiratoires. 


Respiration (Breathing) 

► Gardez les voies respiratoires degagees, surveil- 
lez les mouvements thoraciques et les bruits de la 
respiration, et detectez I'air expire par la victime 
sur votre joue pour une respiration normale. 
Cette evaluation ne peut depasser 10 secondes. 

► Si la victime ne respire pas normalement, 
commencez les compressions thoraciques 
(voir ci-dessous). 

► 30 compressions thoraciques sont suivies de 
2 insufflations: inclinez la tete de la victime en 
soulevant son menton, pincez son nez, prenez 
une grande respiration et appliquez votre 
bouche largement ouverte autour de celle de 
la victime afin d'assurer I'etancheite. Expirez 
pendant 1 minute. Surveillez les mouvements 
thoraciques du patient, indiquant une ventila¬ 
tion adequate. 


Circulation 

► La circulation est restauree par compressions 
thoraciques externes. 

► Placez le talon d'une main au centre du tho¬ 
rax de la victime. Placez le talon de votre autre 
main sur le dessus de la premiere main. 
Crochetez les doigts de vos mains et, avec les 
bras tendus, enfoncez le sternum de 5-6 cm. 
Apres chaque compression, relachez toute 
pression thoracique. 

► Poursuivez les compressions thoraciques et 
les insufflations dans un rapport de 30 : 2 avec 
100 a 120 compressions par minute. 

► Fixez les electrodes autocollantes du DEA. 
Celui-ci enregistre le rythme et, si necessaire, 
delivre un choc. Reprenez immediatement la 
RCR. 

Soutien vital avance (SVA) - Advanced life 
support (ALS) 

► Instaurez des que I'aide arrive; continuez 
le massage cardiaque, sauf pendant la 
defibrillation. 

► Administrez de l'0 2 a 100 % par respira- 
teur manuel type Ambu, intubez des que 
possible et lancez la ventilation a pression 
positive. 

► Etablissez I'acces intraveineux et connectez 
les derivations de I'ECG. 

► Les medicaments administres par voie peri¬ 
pherique doivent etre suivis d'un ringage par 
20 ml de solution saline a 0,9 %. 

► Si I'acces par voie intraveineuse est impos¬ 
sible, administrez les medicaments par voie 
intraosseuse (tibia et humerus). 
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Ne repond pas? 


Degagez les voies 
respiratoires 

Recherchez des signes 


e vie 

Appelez I’equipe 

it 


de reanimation 


RCR 30:2 

Jusqu’a ce que le 
defibrillateur/moniteur 
soit attache 


Evaluer le rythme>^ 


Choquable 

(FV/TV sans 
pouls) 


1 


1 choc 

150-200J 
biphasique 
pour le 1 er 
choc, 150-300 
J pour les 
chocs 
ulterieurs 


Reprendre 
immediatement 
la RCR 30:2 
pendant 
2 minutes 

^ — 


Pendant la RCR 

1 Corrigez les causes 
reversibles* 

1 Verifiez la position des 
electrodes et le contact 
< Essayez/verifiez: 

- acces IV 
-voies aeriennes et 
oxygene 
1 Injectez 1 mg 
d’adrenaline IV 
immediatement en cas 
de DEM/asystolie 
1 Injectez 1 mg 
d’adrenaline et 300 mg 
d’amiodarone apres le 
3 e choc en cas de FV 
1 Injectez I’adrenaline IV 
toutes les 3-5 minutes 
dans tous les cas 


Non choquable 

(DEM/asystolie) 


i 


Reprendre 
immediatement 
la RCR 30:2 
pendant 
2 minutes 





*Causes reversibles N 

• Hypoxie 

• Pneumothorax sous tension 

• Hypovolemie 

• Tamponnade cardiaque 

. Hyper-/hypokaliemie/ 

• Toxines 

metabolique 

• Thrombose (coronaire ou 

• Hypothermie 

pulmonaire) 

v_ 

J 


Algorithme de support vital avance universel* 

DEA : defibrillateur externe automatise; DEM : dissociation electromecanique; FV/TV : fibrillation 
ventriculaire/tachycardie ventriculaire; RCR : reanimation cardiorespiratoire 


*Reproduit avec I'autorisation de I'European Resuscitation Council et de Laerdal Medical Ltd 


natriuretic peptide [BNP] appele ainsi parce qu'il a 
d'abord ete decouvert dans le cerveau) et par l'en- 
dothelium vasculaire (peptide de type C). Ils 
exercent des effets diuretiques, natriuretiques et 
hypotenseurs. Leur action peut etre benefique, 
toutefois insuffisante, une reponse compensatoire 
menant a une reduction de la charge cardiaque 
(precharge et postcharge). 


Dilatation ventriculaire 

L'insuffisance myocardique entraine une reduction 
du volume sanguin ejecte a chaque battement, et done 
une augmentation du volume de sang restant apres la 
systole. Le volume diastolique accru etire les fibres 
myocardiques et, comme la loi de Starling le suggere, 
la contraction du myocarde est retablie. Cependant, 
une fois que l'insuffisance cardiaque est etablie, les 
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■yr Contractilite accrue (z) 

)( Normal 

x 

Contractilite attenuee (y) 


Precharge—> 

Figure 10.14. Courbe de Starling. 

La loi de Starling stipule que le volume d'ejection systolique est directement proportionnel au remplissage diastolique 
(precharge ou pression ventriculaire en fin de diastole). Lorsque la precharge s'accroit, le volume d'ejection systolique 
augmente (normal). L'augmentation de la contractilite (par exemple amplifiee par la stimulation sympathique) deplace la 
courbe vers le haut et vers la gauche (z). Si le ventricule est distendu, le volume d'ejection systolique tombe (x). Dans 
I'insuffisance cardiaque (y), la courbe de la fonction ventriculaire est relativement plate; des lors, l'augmentation de la 
precharge n'a qu'un effet minime sur le debit cardiaque. 



effets compensatoires de la dilatation cardiaque sont 
limites par l'aplatissement de la courbe de Starling. 
Finalement, la pression veineuse accrue contribue au 
developpement d'un oedeme pulmonaire et periphe- 
rique. En outre, comme le diametre ventriculaire aug¬ 
mente, une plus grande pression est requise dans le 
myocarde pour expulser un volume sanguin donne, et 
les besoins en oxygene augmentent. 

Remodelage ventriculaire 

Ce sont des processus d'hypertrophie, de perte 
des myocytes et d'augmentation de la fibrose 
interstitielle qui tous contribuent a la defail- 
lance progressive et irreversible de la pompe 
(contractile). Le processus est multifactoriel et 
comprend l'apoptose des myocytes ainsi que des 
changements dans l'expression des genes de 
proteines contractiles cardiaques (par exemple 
la myosine). 

Caracteristiques cliniques 

Chez la plupart des patients, I'insuffisance car¬ 
diaque se manifeste de maniere insidieuse. 

Les syndromes cliniques sont les suivants. 

• Dysfonction systolique ventriculaire gauche (DSVG). 
Elle est souvent causee par une cardiopathie ische- 
mique, mais peut egalement etre liee a une valvulo- 
pathie et a l'hypertension. 

• Dysfonction systolique ventriculaire droite (DSVD). 
Elle est secondaire a une DSVG et a une hyperten¬ 
sion pulmonaire primaire ou secondaire, a un 


infarctus du ventricule droit ou a une maladie car¬ 
diaque congenitale de l'adulte. 

• Insuffisance cardiaque diastolique (ou insuffisance 
cardiaque avec fraction dejection normale). Ce 
syndrome comporte des symptomes et signes d'in- 
suffisance cardiaque, mais la fraction dejection 
ventriculaire gauche est normale ou quasi normale 
(au-dessus de 45 a 50 %). L'echocardiographie 
montre des signes de dysfonction diastolique (par 
exemple une insuffisance de relaxation et de rem¬ 
plissage, generalement avec hypertrophie du ven¬ 
tricule gauche). Les troubles du remplissage 
ventriculaire diastolique entrainent une diminu¬ 
tion du debit cardiaque. 

Symptomes 

II s'agit notamment de dyspnee d'effort, d'orthopnee, 
de dyspnee nocturne paroxystique et de fatigue. 

Signes 

On retrouve un ou plusieurs des signes suivants : 
cardiomegalie avec un choc de pointe deplace, 
troisieme et quatrieme bruits cardiaques, PVJ ele- 
vee, tachycardie, hypotension, crepitements pul- 
monaires aux bases, epanchement pleural, oedeme 
des chevilles (dans la region sacree chez les patients 
alites), ascite et hepatomegalie douloureuse. 

La classification de I'insuffisance cardiaque propo- 
see par la New York Heart Association (tableau 10.6) 
est utile pour 1'evaluation de la gravite et de la 
reponse au traitement. 


308 








Chapitre 10. Maladies cardiovasculaires 


Tableau 10.6. Classification de I'insuffisance 
cardiaque par la New York Heart Association 
(NYHA) 


Classe 1 

Aucune limitation : des efforts physiques 
normaux ne provoquent pas de fatigue, 
dyspnee ou palpitations inhabituelles 

Classe II 

Legere limitation : pas de symptomes au 
repos mais des efforts normaux provoquent 
fatigue, palpitations ou dyspnee 

Classe III 

Limitation marquee : le patient se sent 
toujours bien au repos, mais un effort 
minime provoque deja des symptomes 

Classe IV 

Les symptomes d'insuffisance cardiaque se 
manifestent au repos et sont exacerbes 
par une activite physique 


Examens 

Les examens chez un patient presentant des 
symptomes et des signes d'insuffisance cardiaque 
visent a confirmer objectivement la dysfonction 


cardiaque (habituellement par l'echocardiogra- 
phie) et a identifier la cause (fig. 10.15). 

• Radiographie thoracique. Elle montre une 
hypertrophie cardiaque et les caracteristiques 
de I'insuffisance ventriculaire gauche, mais 
peut etre normale. 

• ECG. II informe sur les causes sous-jacentes, par 
exemple arythmies, ischemie, ou hypertrophie 
ventriculaire gauche dans l'hypertension. 

• Tests sanguins. Hemogramme complet pour 
rechercher une anemie, qui peut aggraver l'in- 
suffisance cardiaque; biochimie hepatique, qui 
peut etre alteree en raison de la congestion 
hepatique; glycemie (pour le diabete); electro¬ 
lytes et uree, comme reference de base avant le 
traitement par un diuretique et un inhibiteur de 
l'ECA; et tests de fonction thyroidienne chez les 
personnes agees et celles souffrant de fibrilla¬ 
tion auriculaire. Le BNP (brain natriuretic pep¬ 
tide) est une hormone natriuretique secretee 



Figure 10.15. Algorithme diagnostique de I'insuffisance cardiaque. 

*Avant le test BNP chez les patients avec un infarctus du myocarde anterieur. 

A partir de /'European Society of Cardiology et des NICE guidelines. 
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dans la circulation par les ventricules; une 
concentration plasmatique normale (< 100 pg/ 
ml) exclut une insuffisance cardiaque. Le frag¬ 
ment N-terminal (NTproBNP) libere du pro- 
BNP peut aussi etre dose. 

• Echocardiographie. Elle est realisee chez tous les 
patients atteints d'insuffisance cardiaque. Elle 
permet une evaluation de la pression systolique 
du ventricule et de la fonction diastolique; elle 
peut mettre en evidence, dans certaines zones, 
des anomalies cinetiques parietales et peut reve¬ 
ler l'etiologie de l'insuffisance cardiaque. Une 
fraction dejection < 0,45 est generalement accep- 
tee comme preuve de dysfonction systolique. 

• Autres examens. Le catheterisme cardiaque, 
l'imagerie de perfusion au thallium, la TEP, 
1'IRM cardiaque ou l'echocardiographie de 
stress sous dobutamine peuvent etre utiles chez 
certains patients. On peut ainsi reperer ceux 
dont le myocarde est «hibernant» (une region 
dont la contractilite myocardique est alteree en 
raison de la persistance d'un flux coronaire 
reduit) et chez qui la revascularisation amelio- 
rera la fonction ventriculaire gauche et le pro- 
nostic a long terme. 

Traitement de l'insuffisance 
cardiaque chronique 

Les objectifs du traitement sont : soulager les 
symptomes, controler la maladie responsable du 
dysfonctionnement cardiaque, retarder l'aggrava- 
tion de la maladie, ameliorer la qualite de vie et 
prolonger la survie (tableau 10.7). 

Traitement medicamenteux 

Vasodilatateurs 

• Les inhibiteurs de t'enzyme de conversion de I'an- 
giotensine (IECA), par exemple perindopril, lisi- 
nopril et quinapril, inhibent la production 
d'angiotensine II, un puissant vasoconstricteur, 
et augmentent la concentration d'un vasodilata- 
teur, la bradykinine. Ils amplifient l'excretion 
renale d'eau et de sel et augmentent le debit car¬ 
diaque en reduisant la postcharge. Ils ame- 
liorent les symptomes, limitent le developpement 
d'une insuffisance cardiaque progressive et pro- 
longent la survie; ils devraient etre presents a 
tous les patients atteints d'insuffisance car¬ 
diaque. Le principal effet secondaire est l'hypo- 
tension a la premiere dose. Ce traitement doit 


Tableau 10.7. Traitement de l'insuffisance 
cardiaque chronique 


Mesures generates* 

Education des patients et de la famille 

Activite physique: reduite au cours des exacerbations afin 
d'alleger le travail du coeur. En cas d'insuffisance cardiaque 
compensee, encourager des activites moderees (par 
exemple marche de 20-30 minutes 3-5 fois par semaine) 

Regime alimentaire et style de vie : maigrir si 
necessaire, regime sans sel ajoute, eviter I'alcool 
(effets inotropes negatifs), arreter de turner 

Vacciner contre le pneumocoque et la grippe 

Corriger les facteurs aggravants, par exemple arythmie, 
anemie, hypertension et infection pulmonaire 

Conduite automobile : sans restriction, sauf si 
l'insuffisance cardiaque est symptomatique; conduite 
de camions ou d'autobus interdite 

Activite sexuelle : dire aux patients sous nitrate de ne 
pas prendre d'inhibiteur de phosphodiesterase de type 5 

Traitement pharmacologique 

Inhibiteur de I'ECA (ou un antagoniste des recepteurs 
de I'angiotensine II, ARA)* 

p-bloquant* 

Diuretique 

Spironolactone/eplerenone 

Digoxine 

Vasodilatateurs 

Agents inotropes 

Traitement non pharmacologique (dans 
certains cas) 

Revascularisation (pontage aortocoronarien) 

Resynchronisation cardiaque (stimulation 
biventriculaire) 

Defibrillateur automatique implantable 

Remplacement des valves malades 

Reparation d'une maladie cardiaque congenitale 

Transplantation cardiaque 

Dispositif d'assistance ventriculaire gauche et coeur 
artificiel (en attendant la transplantation) 


* Chez tous les patients. Les IECA (ARA) et les p-bloquants 
ameliorent le pronostic. 


done commencer avec une faible dose et aug- 
menter progressivement tous les 2 jours jusqu'a 
la dose optimale, avec une surveillance regu- 
liere de la pression arterielle et un controle de la 
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kaliemie et de la fonction renale. La creatinemie 
augmente normalement d'environ 10 a 15 % au 
cours d'une therapie par IECA. 

• Les antagonistes des recepteurs de type 1 de I'an- 
giotensine II (ARA) (par exemple losartan, iber- 
sartan, candesartan et valsartan) bloquent la 
liaison de l'angiotensine II au recepteur de type 
1 (ATI) et sont indiques comme traitement de 
deuxieme ligne chez des patients intolerants aux 
IECA. Contrairement aux IECA, ils n'affectent 
pas le metabolisme de la bradykinine et ne pro- 
voquent pas de la toux. Les IECA et les ARA 
sont contre-indiques chez les patients atteints 
d'une stenose bilaterale des arteres renales. 

• Vasodilatateurs. Le mononitrate d'isosorbide 
(vasodilatateur qui reduit la precharge) en com- 
binaison avec l'hydralazine (vasodilatateur 
arteriolaire qui reduit la postcharge) ameliore 
les symptomes et la survie; il est utilise chez des 
patients intolerants aux IECA et ARA. 


10 mg par jour), sont des diuretiques legers qui 
inhibent la reabsorption du sodium dans le 
tubule renal distal. L'exception est la metolazone 
(2,5 mg par jour, maximum 10 mg par jour), qui 
provoque une diurese profonde et n'est utilisee 
que dans l'insuffisance cardiaque grave et 
resistante. 

• Antagonistes de Valdosterone. La spironolac¬ 
tone et l'eplerenone sont des diuretiques relati- 
vement faibles avec une action d'epargne 
potassique. La spironolactone (25 mg par jour) 
en association avec un traitement convention- 
nel ameliore la survie chez les patients atteints 
d'insuffisance cardiaque moderee/grave et doit 
etre prescrite a tous ces patients. Cependant, la 
gynecomastie ou des douleurs mammaires sont 
un effet secondaire courant. L'eplerenone reduit 
la mortalite chez les patients atteints d'infarc- 
tus aigu du myocarde et d'insuffisance 
cardiaque. 


P-bloquants 

Le bisoprolol, le carvedilol et le nebivolol ameliorent 
les symptomes et reduisent la mortalite cardiovascu- 
laire chez les patients atteints d'insuffisance car¬ 
diaque chronique stable. On pense que cet effet 
resulterait du blocage du systeme sympathique 
active chroniquement. Ils doivent etre pris d'abord a 
faible dose, celle-ci etant augmentee progressive- 
ment pour atteindre la posologie adequate. 

Diuretiques (voir tableau 8.4 et chap. 8) 

Les diuretiques sont utilises chez les patients 
ayant une surcharge liquidienne. Ils agissent en 
favorisant l'excretion renale du sodium, avec une 
excretion d'eau comme effet secondaire. La perte 
de liquide reduit les pressions de remplissage ven- 
triculaire (precharge) et diminue ainsi la conges¬ 
tion pulmonaire et systemique 

• Les diuretiques de Vanse, par exemple le furose- 
mide (20 a 40 mg par jour, maximum 250 a 
500 mg par jour) et le bumetanide sont des diu¬ 
retiques puissants utilises dans l'insuffisance car¬ 
diaque moderee/grave. Lorsqu'ils sont administres 
par voie intraveineuse, ils induisent egalement 
une dilatation veineuse, un effet benefique inde¬ 
pendant de leur activite diuretique. 

• Les diuretiques thiazidiques, par exemple le ben- 
droflumethiazide (2,5 mg par jour, maximum 


Digoxine 

La digoxine est indiquee chez les patients atteints d'in¬ 
suffisance cardiaque et de fibrillation auriculaire. Elle 
est egalement utilisee comme traitement d'appoint 
chez les patients en rythme sinusal qui demeurent 
symptomatiques malgre le traitement standard (vaso¬ 
dilatateurs, P-bloquants, diuretiques). 
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Inotropes 

Les inotropes sont parfois utilises chez les patients 
ne repondant pas aux medicaments oraux (voir 
chap. 12). 

Traitement non pharmacologique 

• Revascularisation. La maladie coronarienne est 
la cause la plus frequente d'insuffisance car¬ 
diaque. La revascularisation par angioplastie et 
endoprothese ou la chirurgie peuvent entrainer 
une amelioration des anomalies regionales de la 
cinetique parietale chez pres d'un tiers des 
patients et peuvent done avoir un role a jouer 
chez certains patients. 

• Resynchronisation cardiaque (stimulation biven- 
triculaire). Elle vise a ameliorer la coordination 
des oreillettes et des ventricules. Elle est indi¬ 
quee pour les patients atteints de dysfonction 
systolique ventriculaire gauche qui ont des 
symptomes moderns ou graves d'insuffisance 
cardiaque et un QRS elargi a l'ECG. 
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• Defibrillateur implantable (DAI). II est indique 
pour les patients ayant une fraction dejection 
ventriculaire gauche <30 % sous traitement 
medical optimal. II reduit le risque de mort 
subite due a une tachyarythmie ventriculaire. 

• Transplantation cardiaque. C'est le traitement 
de choix pour les jeunes patients atteints d'in- 
suffisance cardiaque severe refractaire. La sur- 
vie a 1 an est de plus de 90 %, et de 75 % a 5 ans. 
La mort est habituellement due directement a 
l'intervention, au rejet d'organe et a une infec¬ 
tion resistante secondaire au traitement immu- 
nosuppresseur. Apres cette periode, la plus 
grande menace est l'atherosclerose corona- 
rienne acceleree, dont la cause est inconnue. 

Pronostic 

Habituellement, l'etat du patient se deteriore pro- 
gressivement, ce qui necessite des doses accrues 
de diuretiques et parfois une hospitalisation. Le 
pronostic est defavorable chez les personnes 
atteintes d'insuffisance cardiaque importante 
(essoufflement au repos ou au moindre effort), le 
taux de survie a 1 an etant de 50 %. 

Insuffisance cardiaque aigue 

L'insuffisance cardiaque aigue est une urgence 
medicale; gauche ou droite, elle se developpe en 
quelques minutes ou quelques heures. L'etiologie 
est similaire a celle de l'insuffisance cardiaque 
chronique et les examens initiaux sont les memes 
(ECG, radiographie pulmonaire, tests sanguins, 
echographie cardiaque transthoracique), avec des 
tests supplementaires comme le dosage de la tro- 
ponine serique (necrose myocardique) et des 
D-dimeres (embolie pulmonaire). 

Caracteristiques cliniques 

Plusieurs syndromes cliniques sont definis : 

• decompensation aigue d'une insuffisance car¬ 
diaque chronique; 

• insuffisance cardiaque hypertensive - hyper¬ 
tension arterielle, fonction ventriculaire gauche 
preservee, oedeme pulmonaire a la radiographie 
thoracique; 

• oedeme pulmonaire aigu - dyspnee aigue, tachy- 
cardie, sueurs profuses (hyperactivite sympa- 


thique), sifflements et craquements pulmonaires, 
hypoxie, oedeme pulmonaire a la radiographie 
thoracique; 

• choc cardiogenique - hypotension, tachycardie, 
oligurie, extremites froides; 

• insuffisance cardiaque a debit eleve - par exemple 
choc septique. Extremites chaudes, congestion 
pulmonaire et pression arterielle pouvant etre 
basse; 

• insuffisance cardiaque droite - debit cardiaque 
faible, elevation de la PVJ, hepatomegalie, 
hypotension. 

Soins 

Dans de nombreux cas, le patient est dans un tel 
etat que le traitement (encadre 10.2 - Urgence) 
doit commencer avant que les resultats des exa¬ 
mens ne soient connus. Les patients sont pris en 
charge dans une unite de soins pour malades 
hautement dependants. Tous necessitent des 
anticoagulants prophylactiques, par exemple 
l'enoxaparine. Certains patients auront besoin 
d'une canulation veineuse centrale, de lignes 
arterielles et d'une canulation de l'artere pulmo¬ 
naire. Ces mesures permettront l'orientation et 
le suivi de la therapie. Le traitement initial com- 
prend l'oxygenotherapie, l'administration de 
diuretiques (furosemide 50 mg IV) et d'un vaso- 
dilatateur (trinitrine, perfusion intraveineuse 
de 50 mg dans 50 ml de solution saline a 0,9 % a 
2 a 10 ml/h), a la condition que la pression arte¬ 
rielle systolique soit >85 mmHg. Un soutien 
inotrope peut etre ajoute chez les patients qui ne 
repondent pas au traitement initial. 

Maladie cardiaque ischemique 

L'ischemie myocardique est la consequence d'un 
desequilibre entre la demande myocardique et 
l'apport d'oxygene au muscle cardiaque. La cause 
la plus frequente est l'atherome coronaire (maladie 
coronarienne), qui entraine une obstruction 
durable au flux sanguin. Des causes moins fre- 
quentes sont une thrombose coronarienne, un 
spasme ou, rarement, une arterite (par exemple 
une polyarterite). La demande accrue en oxygene 
due a une augmentation du debit cardiaque se pro- 
duit dans la thyrotoxicose ou l'hypertrophie du 
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Traitement d'une insuffisance cardiaque aigue avec dysfonction systolique 



BNP : brain natriuretic peptide] IECA : inhibiteur de I'enzyme de conversion de I'angiotensine; IPDE : inhibiteur 
de la phosphodiesterase; PAS : pression arterielle systolique; VPPC : Ventilation en pression positive continue 
(Voir chap.12). 


myocarde (par exemple en cas de stenose aortique 
ou d'hypertension). 

La maladie coronarienne (MC) est la principale 
cause de deces dans de nombreuses parties du 
monde, y compris l'Europe. Cependant, dans la 
derniere decennie, le taux de mortalite en Europe 
a chute. L'atherome consiste en plaques d'atheros- 
clerose (accumulation de lipides, de macrophages 
et de cellules musculaires lisses dans l'intima des 
arteres) qui diminuent la lumiere de l'artere. Les 
facteurs de risque enumeres ci-dessous contri- 
buent au developpement de l'atherome par dys¬ 
fonction endotheliale vasculaire, d'anomalies 
biochimiques, de facteurs immunologiques et de 
l'inflammation. Certains de ces facteurs de risque 
sont irreversibles, alors que d'autres peuvent etre 
corriges. 


Facteurs de risque irreversibles 
de la maladie coronarienne 

• Age. La frequence de MC augmente avec l'age. 
Elle est rare chez les jeunes, sauf en cas d'hyper- 
lipidemie familiale (voir chap. 15). 

• Sexe. Les hommes sont plus souvent atteints que 
les femmes, mais l'incidence chez les femmes 
apres la menopause est similaire a celle des 
hommes, peut-etre en raison de la perte de l'ef- 
fet protecteur des estrogenes. 

• Antecedents familiaux. La MC survient sou¬ 
vent chez plusieurs membres d'une meme 
famille. II n'est pas clair, cependant, si l'his- 
toire familiale est un facteur de risque inde¬ 
pendant car beaucoup d'autres facteurs sont 
familiaux. Un antecedent familial positif 


10 


313 



























































L’essentiel pour la medecine generate 


concerne les patients dont un parent au pre¬ 
mier degre a developpe une cardiopathie 
ischemique avant l'age de 50 ans. 

Facteurs de risque 
potentiellement modifiables 

• Hyperlipidemie. Le risque de MC est directe- 
ment lie au taux de cholesterol serique, mais la 
relation est inverse avec les lipoproteines de 
haute densite (HDL). Des taux eleves de triglyce¬ 
rides sont egalement lies independamment a 
l'atherome coronaire. La diminution du choles¬ 
terol serique ralentit l'aggravation de l'atheros- 
clerose coronarienne et fait regresser la maladie. 

• Tabagisme. II augmente le risque de MC, sur- 
tout chez les hommes. Apres 10 ans d'absten- 
tion, ce risque peut revenir a la normale. 

• Hypertension (systolique et diastolique). Elle 
entraine une incidence accrue de MC. 

• Facteurs metaboliques. Le diabete, une tolerance 
au glucose anormale, une glycemie a jeun elevee, 
le manque d'exercice et l'obesite, tous ces fac¬ 
teurs ont ete lies a une augmentation de l'inci- 
dence de l'atherome. 

• Regimes. Les regimes riches en graisses (en par¬ 
ticular en graisses saturees) et un faible apport 
d'antioxydants (fruits et legumes) sont associes 
ala MC. 

• Autres facteurs de risque. Le manque d'exercice, 
des facteurs psychosociaux (stress au travail, 
manque de soutien social, depression), une eleva¬ 
tion des taux seriques de proteine C reactive (mar- 
queur d'inflammation), une forte consommation 
d'alcool et une augmentation de facteurs de coagu¬ 
lation (fibrinogene, facteur VII et homocysteine) 
sont egalement associes a la MC, tandis que la 
consommation moderee d'alcool (1 a 2 verres par 
jour) est associee a un risque reduit de MC. 

Estimation du risque 
cardiovasculaire 

Les patients atteints de maladie cardiovasculaire 
symptomatique (maladie coronarienne, AVC et 
maladie vasculaire peripherique) sont considered 
comme etant a risque eleve de futurs accidents vas- 
culaires. Ils doivent modifier fortement leur mode 
de vie et requierent une pharmacotherapie pour 
atteindre un profil de risque plus favorable; c'est la 


prevention secondaire. Chez les personnes asymp- 
tomatiques apparemment en bonne sante, le risque 
de maladie cardiovasculaire peut aussi etre estime 
sur la base de fiches de prevision qui prennent en 
compte un certain nombre de facteurs, par exemple 
le diabete, l'hypertension arterielle et le profil lipi- 
dique. Les sujets dont le risque cardiovasculaire a 
10 ans depasse 20 % devraient egalement se sou- 
mettre a des mesures preventives, a savoir la pre¬ 
vention primaire. 

Angor 

L'angor, ou angine de poitrine, est un terme desi- 
gnant les douleurs thoraciques provenant d'une 
ischemie myocardique. 

Caracteristiques cliniques 

L'angor est habituellement decrit comme une dou- 
leur thoracique retrosternale, centrale, ecrasante, 
survenant a l'effort et soulagee par le repos en 
quelques minutes. Elle est souvent exacerbee par 
un temps froid, la colere et l'excitation, et elle irra- 
die frequemment dans les bras et le cou. II existe 
diverses variantes de l'angor classiques. 

• Angor de decubitus - il survient en position 
couchee. 

• Angor nocturne - il survient la nuit et peut 
reveiller le patient. 

• Angor de Prinzmetal - il est cause par un spasme 
des arteres coronaires, qui survient sans provo¬ 
cation et habituellement au repos. 

• Angor instable - sa gravite augmente rapide- 
ment; il survient au repos ou est d'apparition 
recente (moins de 1 mois) (voir «Syndromes 
coronariens aigus»). 

• Syndrome X cardiaque - ces patients souffrent 
d'angor, ont un test d'effort positif, mais des 
arteres coronaires normales a l'angiographie. On 
pense que les causes sont des anomalies fonc- 
tionnelles de la microcirculation coronaire. Les 
implications pronostiques et therapeutiques ne 
sont pas connues. 

L'examen physique chez les patients souffrant 
d'angor est souvent normal, mais il doit inclure 
une recherche des facteurs de risque (par 
exemple hypertension et xanthelasma, qui est un 
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signe d'hyperlipidemie) et des causes sous- 
jacentes (par exemple stenose aortique). 

Diagnostic 

Le diagnostic de l'angor repose surtout sur l'his- 
toire clinique. Parfois, une douleur parietale thora- 
cique ou un reflux gastro-oesophagien provoque 
une confusion diagnostique (voir tableau 10.2). 

Examens 

• L'ECG au repos peut montrer une depression du 
segment ST et un aplatissement ou une inver¬ 
sion de l'onde T pendant une attaque. L'ECG est 
habituellement normal entre les crises. 

• L'ECG du test d'effort est positif chez la plupart 
des personnes atteintes de MC, mais un test nor¬ 
mal n'exclut pas le diagnostic. Un decalage du 
segment ST (> 1 mm) a une faible charge de tra¬ 
vail (moins de 6 minutes apres le debut du proto¬ 
cole de Bruce) ou une chute paradoxale de la 
pression arterielle a l'effort indique generale- 
ment une MC grave, qui doit faire l'objet d'une 
angiographie coronaire. 

• Chez les patients qui ne peuvent effectuer un 
exercice ou qui ont des anomalies de l'ECG de 
base interferant avec l'interpretation de l'epreuve 
d'effort, on recourt a d'autres protocoles comme 
le stress pharmacologique avec imagerie de per¬ 
fusion myocardique ou echocardiographie (voir 
plus haut). Ils peuvent egalement s'averer utiles 
chez les patients dont les resultats du test d'effort 
sont equivoques. 

• La coronarographie est parfois utilisee chez les 
patients souffrant de douleur thoracique, mais chez 
qui le diagnostic d'angor reste incertain. Plus sou- 
vent, elle sert a delimiter l'anatomie des coronaires 
avant qu'elles ne fassent l'objet d'une intervention 
coronarienne (voir plus loin), chirurgicale ou non. 
On recourt de plus en plus a l'angiographie corona¬ 
rienne par TDM ou par IRM cardiovasculaire pour 
obtenir des informations sur l'anatomie coronaire. 

Soins 

L'objectif des soins est double : 

• identifier et traiter les facteurs de risque de MC 
et appliquer la prevention secondaire; 

• traiter les symptomes angineux. 


Prevention secondaire 

Les patients souffrant d'angor courent un risque 
eleve d'accident cardiovasculaire, notamment un 
infarctus du myocarde, une mort subite et un 
AVC. Les modifications des facteurs de risque ont 
un effet benefique sur la morbidite et la mortalite; 
ils comprennent l'abandon du tabac, le controle de 
l'hypertension, le maintien d'un poids corporel 
ideal, l'exercice regulier et le controle glycemique 
en cas de diabete. De plus, l'aspirine et les statines 
reduisent le risque ulterieur. 

• L'aspirine (75 mg par jour) inhibe la cyclo¬ 
oxygenase plaquettaire et la formation de 
thromboxane A , un agent agregant, et reduit le 
risque d'accidents coronariens chez les patients 
atteints de MC. Le clopidogrel (75 mg par jour) 
est une alternative lorsque l'aspirine n'est pas 
toleree ou est contre-indiquee. 

• Les hypolipemiants reduisent la mortalite et 
l'incidence d'infarctus du myocarde chez les 
patients atteints de coronaropathie et devraient 
etre prescrits aux patients afin d'atteindre un 
taux de cholesterol inferieur a 5,0 mmol/1. Les 
directives quant au traitement hypolipidemiant 
sont presentees au chapitre 15. Une statine est 
recommandee a moins que les triglycerides ne 
depassent 3,5 mmol/1, auquel cas un fibrate est 
indique. 

Traitement symptomatique 

Les crises sont traitees par un comprime sublin¬ 
gual de trinitrine ou par pulverisation. II faut 
recommander aux patients d'y recourir avant l'ef- 
fort, plutot que d'attendre que la douleur ne se 
manifeste. Le principal effet secondaire est une 
brusque et violente cephalee, que le patient peut 
soulager en avalant le comprime ou en le crachant. 

La plupart des patients auront besoin d'une thera- 
pie prophylactique reguliere. Les nitrates, les 
(3-bloquants ou les antagonistes du calcium sont 
les plus couramment utilises, le traitement etant 
adapte a chaque patient. Certains auront besoin 
d'une therapie combinee et, pour ceux qui ne 
repondent pas au traitement medical, d'une 
revascularisation. 

• Les fi-bloquants, par exemple l'atenolol et le 
metoprolol, reduisent le rythme cardiaque et la 
force de contraction ventriculaire et, des lors, les 
besoins myocardiques en oxygene. 
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• Les antagonistes du calcium, par exemple le dil- 
tiazem, l'amlodipine, bloquent l'afflux de cal¬ 
cium dans la cellule et son utilisation. Ils 
detendent les arteres coronaires et diminuent la 
force de contraction du ventricule gauche, alle- 
geant ainsi les besoins en oxygene. Les effets 
secondaires (orthostatisme postural, cephalees, 
oedeme des chevilles) sont le resultat dune vaso¬ 
dilatation systemique. De fortes doses d'un autre 
antagoniste du calcium, la nifedipine, accroissent 
la mortalite et ne devraient pas etre utilisees dans 
cette indication (en raison du risque de diminu¬ 
tion trop brutale de la pression arterielle [NdT]). 

• Les nitrates reduisent la pression veineuse et 
diastolique intracardiaque, ainsi que l'impe- 
dance de la vidange du ventricule gauche, et 
dilatent les arteres coronaires. Diverses prepa¬ 
rations a liberation lente sont disponibles: sys- 
temes transdermiques, pastilles buccales et 
preparations orales a longue duree d'action, par 
exemple le mononitrate d'isosorbide et le dini¬ 
trate d'isosorbide. Les cephalees sont le princi¬ 
pal effet secondaire, mais elles tendent a 
s'attenuer avec une utilisation continue. 

• Les autres traitements sont habituellement 
reserves aux patients chez qui les medicaments 
precedents sont contre-indiques ou n'ont pas 
d'effets satisfaisants. Le nicorandil combine une 
activite semblable a celle des nitrates avec un 
blocage des canaux potassiques; il a des proprie- 
tes vasodilatatrices a la fois arterielles et vei- 
neuses. La ranolazine interagit avec les canaux 
sodiques et peut ameliorer la tolerance a l'effort, 
mais allonge l'intervalle QT. L 'ivabradine inhibe 
le courant l f provenant du sinus et ralentit ainsi 
la frequence cardiaque. Elle est prescrite aux 
patients intolerants aux (3-bloquants ou chez qui 
ceux-ci sont contre-indiques. 

Lorsque l'angor s'aggrave ou persiste en depit des 
mesures generates et d'un traitement medical opti¬ 
mal, il faut envisager une intervention coronarienne 
percutanee ou un pontage aortocoronarien (PAC). 

Intervention coronarienne 
percutanee (ICP) 

Les lesions atheromateuses localisees sont dilatees 
au moyen d'un ballonnet gonflable introduit par 
catheterisme. La pose d'une endoprothese (stent) 
reduit le risque d'occlusion vasculaire aigue et la 
frequence de restenose. Cette technique est large- 


ment utilisee en cas d'angor du a des plaques athe¬ 
romateuses non calcifiees isolees et proximales. 
Les complications sont l'infarctus aigu du myo- 
carde, la necessite d'un PAC en urgence, la reste¬ 
nose et la mort. Une bitherapie antiplaquettaire a 
base d'aspirine et de clopidogrel est regulierement 
prescrite. L'ajout d'un antagoniste de la glycopro- 
teine plaquettaire Ilb/IIIa (tirofiban, eptifibade, 
abciximab) a encore reduit les complications liees 
au precede. Les endoprotheses a elution medica- 
menteuse, qui liberent des agents antiproliferatifs 
(sirolimus, paclitaxel), reduisent encore le taux de 
restenose, mais comportent un risque de throm¬ 
bose tardive de l'endoprothese. 

Pontage aortocoronarien 

On utilise l'artere mammaire interne gauche ou 
droite pour contourner les stenoses de l'artere 
coronarienne, respectivement anterieure descen- 
dante gauche ou droite. Moins frequemment, la 
veine saphene de la jambe est anastomosee entre 
l'aorte proximale et l'artere coronaire distale par 
rapport a l'obstruction. Cette intervention sou- 
lage l'angine de poitrine avec succes dans environ 
90 % des cas et, lorsqu'elle est effectuee pour une 
obstruction du tronc principal gauche ou tritron- 
culaire, de meilleures duree et qualite de vie 
peuvent etre attendues. Le taux de mortalite ope- 
ratoire est inferieur a 1 %. Chez la plupart des 
patients, l'angor recidive finalement a cause de 
l'atherosclerose acceleree du greffon (en particu¬ 
lar en cas de greffe de veine), qui peut etre traitee 
par endoprothese. 

Syndromes coronariens aigus 

Les syndromes coronariens aigus (SCA) englobent 
un spectre de maladies coronariennes instables. 
Le mecanisme commun a tous les SCA est la rup¬ 
ture ou l'erosion de la capsule fibreuse d'une 
plaque d'atherome coronaire, avec la formation 
subsequente d'un caillot riche en plaquettes et une 
vasoconstriction induite par la serotonine et le 
thromboxane A 2 liberes par les plaquettes. Les 
patients presentant un SCA comprennent les 
tableaux cliniques suivants: 

• angor instable; 

• infarctus du myocarde sans sus-decalage du 
segment ST (NSTEMI, pour non-ST-elevation 
myocardial infarction ); 
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• infarctus du myocarde avec elevation du seg¬ 
ment ST (STEMI, pour ST-elevation myocardial 
infarction). 

L'angor instable differe du NSTEMI par le fait que, 
dans ce dernier, le thrombus occlusif cause des 
lesions myocardiques et une elevation des mar- 
queurs seriques (troponine et creatine kinase). 
Chez les patients presentant des symptomes evoca- 
teurs de SCA, la troponine doit etre dosee des l'arri- 
vee a l'hopital et 12 heures apres l'apparition des 
symptomes; une troponine serique normale apres 
12 heures suggere le diagnostic d'angor instable, 
plutot que d'infarctus. Dans l'angor instable et le 
NSTEMI, l'ECG peut etre normal ou montrer des 
signes d'ischemie, avec une inversion de l'onde T 
et/ou une depression du segment ST. Si le traite- 
ment est insuffisant, tant l'angor instable que le 
NSTEMI peuvent se compliquer d'infarctus du 
myocarde avec elevation du segment ST (STEMI). 
Dans ce cas, l'occlusion de l'artere coronaire par un 
thrombus est complete et les symptomes sont gene- 
ralement plus graves; l'ECG devient alors typique 
d'infarctus (voir ci-dessous) et les deux marqueurs 
seriques, troponine et creatine kinase, sont eleves. 

Caracteristiques cliniques 

Le diagnostic de SCA est pose chez un patient 
souffrant soit d'angor connu et dont la douleur 
s'aggrave au moindre effort, soit de douleurs tho- 
raciques au repos, soit d'une douleur thoracique 
non soulagee par les nitrates ou le repos dans le 
delai habituel. Chez certains patients, la douleur 
thoracique est absente et le syndrome se manifeste 
par un collapsus, une arythmie ou un debut d'in- 
suffisance cardiaque. Les patients sans angor pre¬ 
cedent peuvent egalement se presenter pour la 
premiere fois avec un SCA. Chez tous les patients, 
il faut aussi envisager les autres causes de douleur 
thoracique, par exemple une dissection aortique, 
des douleurs musculaires ou squelettiques, le syn¬ 
drome du reflux gastro-oesophagien. 

Traitement 

L'encadre 10.3 - Urgence decrit les premieres 
mesures diagnostiques et therapeutiques a 
prendre devant un patient suspect de SCA. 

• Traitement antiplaquettaire. En l'absence de 
contre-indications, l'aspirine (300 mg initiale- 
ment, puis 75 mg par jour) est indiquee chez tous 


les patients. Elle reduit le risque d'accident vascu- 
laire ulterieur et de mort et doit etre prise a vie. Le 
clopidogrel (300 mg initialement, puis 75 mg par 
jour) est egalement prescrit pour une duree de 
12 mois. Des inhibiteurs du recepteur plaquet- 
taire, la glycoproteine Ilb/IIIa, sont ajoutes chez 
les patients a haut risque (voir ci-dessous). 

• Antithrombines. L'heparine interfere avec la for¬ 
mation de thrombus sur le site de la rupture de 
plaque et reduit le risque d'evenements ische- 
miques et la mort. L'heparine de bas poids mole- 
culaire, par exemple enoxaparine 1 mg/kg SC 
deux fois par jour, a une meilleure efficacite que 
l'heparine non fractionnee. Le traitement doit 
etre d'au moins 48 heures. Le fondaparinux, 
pentasaccharide synthetique, inhibe le facteur 
Xa de la coagulation; le risque de saignement 
est plus faible qu'avec l'heparine et peut devenir 
l'antithrombine de choix dans le SCA. 

• Agents anti-ischemie. Les nitrates sont pris par 
voie sublinguale ou administres par perfusion 
intraveineuse jusqu'a 24 a 48 heures si la dou¬ 
leur persiste. Les (3-bloquants, par exemple le 
metoprolol, sont les anti-angineux oraux de 
choix en premiere ligne compte tenu de leurs 
effets preventifs secondaire en cas de MC. 

• Stabilisation de la plaque. Les statines et un inhi- 
biteur de l'ECA, maintenus a long terme, reduisent 
les futurs accidents cardiovasculaires. 

Les medicaments oraux sont poursuivis indefini- 
ment apres la sortie d'hopital, a l'exception du clo¬ 
pidogrel, qui est arrete apres 12 mois. 

Stratification du risque 

Il existe plusieurs systemes de stratification du 
risque, par exemple le TIMI ( Thrombolysis in 
Myocardial Infarction ) et le GRACE ( Global 
Registry of Acute Coronary Events), qui peuvent 
predire le risque ulterieur de STEMI et de mort 
chez les patients souffrant d'angor instable/ 
NSTEMI; ils fournissent une base utile a la prise 
de decision therapeutique. Le tableau 10.8 presente 
le systeme des scores TIMI. Une coronarographie 
precoce en vue d'une intervention chirurgicale ou 
d'une ICP est recommandee chez les patients a 
risque intermediaire/eleve. Une endoprothese 
coronarienne peut stabiliser la plaque corona- 
rienne et reduire les taux de restenose par rapport 
a la seule angioplastie. Les patients a faible risque 
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Prise en charge immediate d'un syndrome coronarien aigu (SCA) 



HBPM : heparine de bas poids moleculaire; STEMI: ST segment elevation myocardial infarction; TIMI: Thrombolysis 
in Myocardial Infarction. 


devraient subir un test de stress cardiaque (voir 
plus haut), generalement un ECG d'effort, s'ils 
restent sans douleur, sans signe d'ischemie, d'in- 
suffisance cardiaque ou d'arythmie. 

Infarctus du myocarde avec 
elevation du segment ST (STEMI) 


presque toujours le resultat dune rupture d'une 
plaque d'atherosclerose, avec developpement 
d'une thrombose et d'une occlusion totale de 
l'artere. 

Caracteristiques cliniques 

Une douleur thoracique centrale semblable a celle 
qui se produit dans l'angor est le symptome le plus 
courant. Contrairement a l'angor, elle survient 
habituellement au repos, est plus forte et dure 


L'infarctus du myocarde est la cause la plus fre- 
quente de deces dans les pays developpes. II est 
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Tableau 10.8. Le score de risque TIMI 
dans le syndrome coronarien aigu 


Facteur de risque 

Score 

Age > 65 ans 

1 

Plus de trois facteurs de risque de 
coronopathie - hypertension, 
hyperlipidemie, antecedents familiaux, 
diabete, tabagisme 

1 

MC connue (stenose > 50 % a 

I'angiographie) 

1 

Prise d'aspirine durant les 7 derniers jours 

1 

Au moins deux episodes de douleur au repos 
dans les dernieres 24 heures 

1 

Deviation de ST a l'ECG d'admission 
(depression horizontale du segment ST ou 
elevation transitoire du segment ST > 1 mm) 

1 

Augmentation des marqueurs cardiaques 
(CK-MB ou troponine) 

1 


CK-MB : creatine kinase-myocardial bound; MC : maladie 
coronarienne. 

Risque faible = score 0-2; risque intermediate = score 3-4; 
risque eleve = score 5-7. 

pendant quelques heures. La douleur s'accompagne 
souvent de transpiration, d'essoufflement, de nau- 
sees, de vomissements et d'agitation. II peut n'y 
avoir aucun signe physique a moins de complica¬ 
tions (voir plus loin), meme si le patient semble sou¬ 
vent pale, gris et en sueur. Environ 20 % des patients 
ne ressentent aucune douleur, et ces infarctus 
«silencieux» soit passent inaper^us soit se mani- 
festent par de l'hypotension, de l'arythmie ou un 
oedeme pulmonaire. Ce tableau clinique s'observe 
plus frequemment chez les patients ages ou les 
patients atteints de diabete ou d'hypertension. 

Examens 

Le diagnostic repose sur les antecedents et le trace 
ECG precoce. Les changements successifs (sur 
3 jours) de l'ECG et les taux seriques des mar- 
queurs cardiaques confirment le diagnostic et 
permettent une evaluation de la taille de l'infarc- 
tus (ampleur de l'augmentation des marqueurs et 
des changements de l'ECG). Un ECG normal au 
debut n'exclut pas le diagnostic. 

ECG 

L'ECG montre un aspect caracteristique. En 
quelques heures, le segment ST s'eleve (> 1 mm en 


deux ou plusieurs derivations contigues), puis 
l'onde T s'aplatit ou s'inverse (fig. 10.16). Les ondes 
Q pathologiques sont des deflexions negatives, 
larges (> 1 mm) et profondes (> 2 mm, ou > 25 % 
de l'amplitude de l'onde R suivante) qui com- 
mencent le complexe QRS. Elies apparaissent 
parce que le muscle infarci est electriquement 
silencieux en sorte que les derivations concernees 
«regardent a travers» la zone infarcie. Cela signi- 
fie que l'activite electrique en cours d'enregistre- 
ment (sur la paroi du ventricule oppose) s'eloigne 
de l'electrode et est done negative. L'apparition 
d'un bloc de branche gauche est egalement un 
indicateur d'infarctus aigu. 

Typiquement, les modifications de l'ECG sont 
limitees aux derivations qui font face a la zone 
infarcie. Les derivations II, III et AVF sont 
impliquees dans les infarctus inferieurs; I, II et 
AVL dans les infarctus lateraux et V2-V6 dans 
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Apres quelques jours 

- 

Apres quelques semaines 


Figure 10.16. Evolution electrocardiographique 
d'un infarctus du myocarde. 

Apres quelques minutes, l'onde T grandit, devient plus pointue 
et le segment ST se souleve. Apres les premieres heures, les 
ondes T s'inversent, le voltage de l'onde R diminue et des 
ondes Q se developpent. Apres quelques jours, le segment 
ST revient a la normale. Apres des semaines ou des mois, 
l'ondeT peut se redresser, mais l'onde Q demeure. 
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les infarctus anterieurs. Comme il n'y a pas de 
derivation posterieure, un infarctus de la paroi 
posterieure est diagnostique par l'apparition de 
changements reciproques en V et V 2 (elevation 
de la partie initiale des ondes R, depression du 
segment ST et elevation des ondes T). Un bloc 
de branche gauche, nouveau ou presume, est 
egalement compatible avec un diagnostic 
d'infarctus. 

Marqueurs cardiaques 

Le muscle cardiaque necrotique libere divers enz¬ 
ymes et proteines dans la circulation systemique. 

• La troponine T et la troponine I sont des pro¬ 
teines regulatrices, temoins hautement speci- 
fiques et sensibles des lesions myocardiques. 
Elies sont liberees dans les heures de l'accident et 
persistent pendant plusieurs jours; elles sont 
plus sensibles et plus specifiques des lesions car¬ 
diaques que la CK-MB (voir ci-dessous). 

• La creatine kinase (CK), qui est egalement 
liberee en cas de lesions musculaires ou cere- 
brales, est moins sensible que la troponine lors 
d'alterations myocardiques. La fraction isoen- 
zymatique CK-MB ( creatine-kinase myocardial- 
bound) est specifique des lesions cardiaques et 
l'importance de l'augmentation de l'enzyme 
est generalement proportionnelle a la taille de 
l'infarctus. 

Autres examens 

Ces examens comprennent une radiographie du 
thorax, un hemogramme complet et les dosages 
seriques de l'uree, des electrolytes, du glucose et 
des lipides. Les lipides doses dans les 12 premieres 
heures refletent les taux avant l'infarctus, mais 
apres, ils sont modifies jusqu'a 6 semaines. 

Soins 

Les objectifs du traitement sont le soulagement de 
la douleur, la limitation de la taille de l'infarctus et 
le traitement des complications. Les encadres 10.3 
et 10.4 decrivent les soins immediats et ulterieurs. 
Le traitement est urgent : plus long sera le delai 
entre les premiers symptomes et la desobstruction 
arterielle, plus etendu sera l'infarctus (retard de la 
resolution des anomalies du segment ST) et plus 
eleve sera le risque de mortalite («le temps sauve 
du muscle »). 


Traitement des infarctus 
du myocarde avec elevation 
du segment ST (STEMI) 

Prise en charge immediate 

► Examens immediats et traitement (enca- 
dre 10.3) 

► Therapie de reperfusion pour les patients 
se presentant dans les 12 heures de I'acci- 
dent > angioplastie primaire avec inhibiteur 
de GP1 lb/11 la, par exemple abciximab, ou 

► thrombolyse, par exemple streptokinase : 
1,5 million d'unites dans 100 ml de chlorure 
de sodium a 0,9 % en 1 heure par une pompe 
a perfusion intraveineuse 

► Metoprolol, 5 mg en injection IV lente si la 
frequence cardiaque >100 bpm. Repeter 
toutes les 15 minutes, ajuster sur le rythme 
cardiaque et la pression arterielle. Ne pas 
administrer en cas d'hypotension, d'insuffi- 
sance cardiaque, de bradycardie ou d'asthme 

► Perfusion d'insuline si la glycemie 

► 11 mmol/l, I'objectif etant de 7-10 mmol/l 

► Traiter les complications. 

Traitement ulterieur d'infarctus non complique 

► Repeter I'ECG, les dosages des marqueurs 
seriques cardiaques et des electrolytes a 24 
et 48 heures apres I'admission 

► Commencer le traitement de prevention 
secondaire : I'aspirine, le dopidogrel, une 
statine, le metoprolol, un inhibiteur de I'ECA 
et la modification des facteurs de risque de 
coronaropathie (comme pour le SCA) 

► Apres 48 heures, transfert de I'unite de 
soins coronaires en service de medecine 

► Mobilisation progressive et sortie de I'ho- 
pital apres 5 jours 

► ECG d'effort sous-maximal avant la sortie, si 
une angioplastie primaire n'a pas ete 
effectuee 

► Se reporter au programme de readapta¬ 
tion cardiaque 

► Pas de conduite automobile durant 1 mois; 
une evaluation particuliere est requise pour 
le titulaire d'un permis de transport public 
ou de marchandises lourdes. Habituellement, 
le travail peut etre repris apres 2 mois. 


Limitation de la taille de l'infarctus 

Angioplastie primaire immediate 

C'est le traitement optimal pour la recanalisation 
des arteres concernees. Comparee a la thrombo¬ 
lyse (voir ci-dessous), 1'ICP a reduit davantage la 
mortalite, la recidive d'infarctus, l'ischemie 
recurrente, les AVC et la necessite d'un pontage 
coronarien. Toutefois, cette option therapeutique 
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requiert un acces rapide a une unite de cathete- 
risme, un cardiologue competent en cardiologie 
interventionnelle et une equipe complete de sou- 
tien immediatement disponible. On recourt ega- 
lement a une ICP comme moyen de « sauvetage » 
chez des patients qui ont subi une thrombolyse, 
mais sans signe clinique de reperfusion (douleur 
thoracique persistante et resolution <50 % de 
l'elevation du segment ST 45 a 60 minutes apres le 
debut de la thrombolyse). 

Agents fibrinolytiques (thrombolyse) 

Ces agents transforment le plasminogene en plas- 
mine, qui dissout le thrombus occlusif. Ils sont 
indiques la ou une ICP n'est pas possible et si la 
thrombolyse n'est pas contre-indiquee. Le resultat 
est d'autant meilleur que ces agents sont adminis- 
tres tot apres l'infarctus du myocarde (IM) («le 
temps sauve du muscle » - les minutes comptent); 
dans certains centres, la thrombolyse est appli- 
quee avant meme l'hospitalisation. Au-dela de 
12 heures apres l'apparition des symptomes, la 
thrombolyse offre peu d'avantages. Parmi les 
quatre agents thrombolytiques disponibles, la 
reteplase et la tenecteplase sont preferees pour les 
interventions avant hospitalisation parce qu'elles 
peuvent etre administrees par injection intravei- 
neuse en traitement-minute (bolus). La streptoki¬ 
nase et l'alteplase sont administrees par perfusion 
intraveineuse. La streptokinase est l'agent throm- 
bolytique le moins cher, mais elle peut induire le 
developpement d'anticorps contre elle-meme, qui 
reduisent son efficacite lors d'un traitement ulte- 
rieur. Elle ne devrait pas etre utilisee au-dela de 
4 jours apres la premiere administration. 

La mortalite est accrue chez les patients diabe- 
tiques atteints d'lM, essentiellement en raison de 
la forte incidence d'insuffisance cardiaque. Les 
changements metaboliques qui se produisent dans 
les premiers stades de l'IM sont en partie respon- 
sables; ils peuvent etre attenues par un controle 
rigoureux de la glycemie au moyen dune perfu¬ 
sion d'insuline et par un suivi de la glycemie toutes 
les 2 heures par BM Stix. Ce schema est egalement 
indique chez les patients non connus comme dia- 
betiques, mais dont la glycemie a l'admission est 
>11 mmol/1. Les (3-bloquants reduisent la taille de 
l'infarctus et l'incidence de mort subite. Le meto- 
prolol (5 a 10 mg IV) doit etre donne, en particu¬ 
lar si la frequence cardiaque est superieure a 
100 bpm et si la douleur persiste. 


Soins ulterieurs 

Les inhibiteurs de l'ECA (ou un antagoniste des 
recepteurs de l'angiotensine en cas d'intolerance) 
reduisent la mortalite et previennent le develop¬ 
pement de l'insuffisance cardiaque; ils doivent 
etre commences des le premier jour apres l'IM. Le 
traitement par inhibiteurs de l'ECA, l'aspirine, 
une statine et un (3-bloquant est poursuivi indefi- 
niment (voir «ECA» pour les doses). Un antago¬ 
niste de l'aldosterone, par exemple l'eplerenone 
25 mg/jour, est administre aux patients presen- 
tant des signes cliniques d'insuffisance cardiaque 
et une fraction dejection reduite a l'echocardio- 
gramme. Une mobilisation progressive com¬ 
mence des le 2 e jour et, si le patient peut se deplacer 
et sans douleur, une epreuve d'effort sous-maxi- 
male est effectuee (la frequence cardiaque ne peut 
depasser 70 % de la valeur « maximale correspon- 
dant a l'age du patient) avant la sortie de l'hopital, 
le 5 e ou 6 e jour dans les cas non compliques. Les 
patients chez qui l'epreuve suggere une ischemie 
devront subir une coronarographie. 

Complications (tableau 10.9) 

Troubles de la frequence, 
du rythme et de la conduction 

• Arythmies auriculaires. Une tachycardie sinu- 
sale est frequente; le traitement est celui de 
la cause sous-jacente, en particulier la dou¬ 
leur, l'anxiete et l'insuffisance cardiaque. Une 


Tableau 10.9. Complications de l'infarctus 
du myocarde 

Insuffisance cardiaque 

Rupture de la paroi libre du ventricule infarci 
(generalement mortelle) 

Rupture du septum interventriculaire 

Regurgitation mitrale 

Arythmies 

Bloc cardiaque 

Pericardite 

Thrombo-embolie 

Syndrome de Dressier* * 

Anevrisme ventriculaire* 

* Peut se developper des semaines ou des mois apres un 
infarctus du myocarde. 
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bradycardie sinusale est surtout associee a un 
infarcissement aigu de la paroi inferieure du 
myocarde. Le traitement commence par l'injec- 
tion intraveineuse d'atropine. Si des signes 
defavorables (insuffisance cardiaque, hypoten¬ 
sion, arythmie ventriculaire) se manifestent, un 
stimulateur transcutane ou transveineux tem- 
poraire est insere. Une fibrillation auriculaire 
survient dans environ 10 % des cas; elle est 
habituellement transitoire. Le traitement par la 
digoxine ou l'amiodarone est indique si le 
rythme rapide exacerbe l'ischemie ou cause une 
insuffisance cardiaque. 

• Arythmies ventriculaires. Les extrasystoles 
ventriculaires sont frequentes et peuvent pre- 
ceder l'apparition dune tachycardie ventricu¬ 
laire (TV) ou une fibrillation ventriculaire 
(FV). II n'a pas ete demontre qu'un medica¬ 
ment antiarythmique pouvait prevenir ces 
graves arythmies. Une TV peut degenerer en 
FV ou declencher un choc ou une insuffi¬ 
sance cardiaque. Le traitement de la TV est a 
base de lidoca'ine ou d'amiodarone; en cas 
d'hypotension, une cardioversion s'impose 
directement. La FV peut etre primaire (sur- 
venant dans les premieres 24 a 48 heures) ou 
secondaire (survenant tardivement apres 
l'infarctus et compliquant un infarctus 
etendu avec insuffisance cardiaque). Le trai¬ 
tement est une cardioversion electrique 
immediate. Les recidives peuvent etre evitees 
au moyen de lidoca'ine ou d'amiodarone. Le 
pronostic d'une TV/FV tardive est defavo- 
rable, car le risque de mort subite est grand, 
d'ou la necessite d'implanter un defibrillateur 
cardiaque. 

• Bloc cardiaque survenant lors d'un infarctus 
inferieur. II est frequent et se corrige habituelle¬ 
ment spontanement. Certains patients repon- 
dent a l'atropine par voie intraveineuse, mais un 
stimulateur cardiaque temporaire peut etre 
necessaire si le rythme est tres lent ou suscite 
des symptomes. 

• Bloc cardiaque complet survenant lors d'un 
infarctus de la paroi anterieure. II indique que 
les deux branches du faisceau sont touchees par 
une necrose myocardique etendue, et done de 
tres mauvais pronostic. Le rythme ventriculaire 
dans ce cas n'est pas fiable et une stimulation 
artificielle temporaire est necessaire. Le bloc 


cardiaque est souvent permanent et un stimula¬ 
teur permanent peut s'averer necessaire. 

Insuffisance cardiaque 

Une insuffisance cardiaque benigne peut atteindre 
jusqu'a 40 % des patients apres un infarctus du 
myocarde. Elle peut avoir un caractere aigu 
lorsque l'infarctus est etendu, ou apres la rupture 
du septum ventriculaire ou du muscle papillaire 
de la valve mitrale. Outre l'aggravation de l'insuf- 
fisance cardiaque, ces deux complications pro- 
voquent un fremissement systolique et un souffle 
pansystolique puissant. La mortalite est elevee, et 
une correction chirurgicale urgente est souvent 
necessaire. Une hypotension avec une PVJ elevee 
est habituellement une complication d'un infarc¬ 
tus du ventricule droit, ce qui peut se produire 
avec les infarctus de la paroi inferieure. Le traite¬ 
ment initial est une expansion volemique; il faut 
exclure par echocardiogramme un epanchement 
pericardique, qui produit des signes semblables. 

Embolie 

Les patients avec une dysfonction ventriculaire 
gauche grave, une FA persistante ou un thrombus 
parietal a lechocardiographie courent un risque 
d'embolie a partir d'un caillot forme dans le ven¬ 
tricule ou l'oreillette gauches; ils doivent etre sou- 
mis a un traitement anticoagulant a la warfarine 
qui atteindra un RIN cible de 2 a 3. 

Pericardite 

Une pericardite est caracterisee par une douleur 
thoracique aigue et un frottement pericardique. Le 
traitement est a base d'anti-inflammatoires non 
stero'idiens jusqu'a ce que la resolution spontanee 
survienne en 1 a 2 jours. Une pericardite tardive 
(apres 2 a 12 semaines) avec de la fievre et un 
epanchement pericardique (syndrome de Dressier) 
est rare; les corticoides peuvent etre necessaries 
chez certains patients. 

Pronostic 

Le pronostic est variable en fonction de facteurs 
tels que l'age et la taille de l'infarctus. Cinquante 
pour cent des patients meurent lors de l'episode 
aigu, beaucoup avant d'atteindre l'hopital. De 
plus, 10 % meurent a l'hopital, et parmi les survi- 
vants, encore 10 % meurent au cours des deux 
annees suivantes. 
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Rhumatisme articulaire aigu 


■ 


Le rhumatisme articulaire aigu est une maladie 
inflammatoire qui survient chez les enfants et les 
jeunes adultes (la premiere attaque survient gene- 
ralement entre 5 et 15 ans) a la suite dune infec¬ 
tion par des streptocoques du groupe A. C'est une 
complication inferieure a 1 % des pharyngites 
streptococciques; elle se developpe 2 a 3 semaines 
apres les maux de gorge. On pense qu'une reaction 
auto-immune declenchee par les streptocoques 
serait en cause, et quelle ne serait pas la conse¬ 
quence d'une infection directe du coeur. 


Epidemiologie 

L'incidence dans les pays developpes a considerable- 
ment diminue depuis les annees 1920 a la suite de 
l'amelioration de l'hygiene, d'un changement dans 
la virulence du pathogene et de l'antibiotherapie. 


Caracteristiques cliniques 

La maladie se manifeste soudainement avec fievre, 

douleurs articulaires et perte d'appetit. Les princi- 

pales caracteristiques cliniques sont les suivantes: 

• changement des bruits cardiaques, insuffisance 
mitrale et aortique, decompensation cardiaque 
et douleur thoracique causee par une cardite qui 
affecte les trois couches parietales; 

• polyarthrite - elle est ephemere et affecte les 
grosses articulations, par exemple genoux, che- 
villes et coudes; 

• manifestations cutanees - erytheme margine 
(anneaux coalescents, roses et transitoires se deve- 
loppant sur le tronc) et petits nodules sous-cutanes 
non douloureux, qui apparaissent sur les tendons, 
les articulations et les proeminences osseuses; 

• choree de Sydenham (« danse de Saint-Guy») - 
elle indique une implication du systeme ner- 
veux central et se manifeste par de l'agitation et 
des mouvements involontaires spasmodiques. 


Examens 

L'hemogramme montre une leucocytose et une 
VS elevee. 

Le diagnostic est fonde sur les criteres revises de 
Duckett-Jones, qui dependent de la combinaison 
de certaines caracteristiques cliniques et des 
signes d'infection streptococcique recente. 


Traitement 

Le traitement consiste en repos complet au lit et 
en fortes doses d'aspirine. La penicilline est pres¬ 
erve en vue de l'eradication de l'infection strep¬ 
tococcique residuelle, puis a long terme pour 
tous les patients atteints de lesions cardiaques 
persistantes. 

Car diop athie rhumatismale 
chronique 

Plus de 50 % de ceux qui souffrent de rhumatisme 
articulaire aigu avec cardite developperont plus 
tard (apres 10 a 20 ans) une maladie valvulaire 
rhumatismale chronique touchant principalement 
les valves mitrale et aortique (voir ci-dessous). 


Valvulopathie cardiaque 


Les valves cardiaques peuvent etre incompetentes 
(regurgitation), stenotiques ou les deux. Les pro- 
blemes les plus courants sont les lesions valvu- 
laires acquises du cote gauche : stenose aortique, 
stenose mitrale, regurgitation mitrale et insuffi¬ 
sance aortique. Des valves anormales produisent 
un flux sanguin turbulent, ce qui est pcr<;u 
comme un souffle a l'auscultation; les turbu¬ 
lences peuvent egalement se manifester par un 
fremissement detectable a la palpation. Des 
souffles peuvent parfois etre entendus alors que 
le coeur est normal (souffle «innocent»); ils 
refletent souvent une circulation hyperdyna- 
mique, par exemple, pendant la grossesse, l'ane- 
mie et la thyrotoxicose. Les souffles benins sont 
doux, courts, systoliques, peuvent varier avec la 
posture et ne sont pas associes a des signes de 
maladie cardiaque organique. 

Le diagnostic de dysfonction valvulaire repose 
sur l'examen clinique et l'echocardiographie. La 
gravite est evaluee par echocardiographie- 
Doppler, qui mesure la direction et la vitesse du 
flux sanguin et permet le calcul de la pression a 
travers une valve stenotique. L'echocardiographie 
transoesophagienne, la resonance magnetique 
cardiaque ou un catheterisme cardiaque invasif 
ne sont generalement necessaires que pour reva¬ 
luation de situations complexes, telles que la 
coexistence d'une cardiopathie valvulaire et 
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ischemique ou une suspicion de dysfonctionne- 
mentduneprothese valvulaire. Le traitementde 
la dysfonction valvulaire est a la fois medical et 
chirurgical; pour ce dernier, il peut s'agir du 
remplacement ou dune reparation de la valve 
(certaines valves incompetentes) ou encore dune 
valvulotomie (les cuspides fusionnees dune 
valve stenosee sont separees le long des commis¬ 
sures). Il convient d'envisager la chirurgie a 
temps et de ne pas la retarder, car la dysfonction 
ventriculaire peut devenir irreversible ou une 
hypertension arterielle pulmonaire peut se 
developper. 

Protheses valvulaires 
cardiaques 

Des protheses valvulaires cardiaques sont meca- 
niques ou tissulaires (bioprothese). Les protheses 
tissulaires sont d'origine humaine (homogreffe), 
porcine ou bovine (xenogreffe); elles ont tendance 
a degenerer apres environ 10 ans, mais les patients 
n'ont pas besoin d'anticoagulation a long terme. 
Elles sont souvent utilisees chez les patients ages. 
Les valves mecaniques durent beaucoup plus 
longtemps, mais sont thrombogenes et les patients 
ont besoin d'une anticoagulation a vie. Les divers 
types de valve mecanique sont: la valve a bille de 
Starr-Edwards, a disque oscillant (Bjork-Shiley), 
ou a doubles ailettes (St Jude). Toutes les valves 
endommagees et prothetiques comportent un 
risque d'infection. 

Les lesions valvulaires individuelles sont distin- 
guees ci-dessous, mais la maladie peut affecter plus 
d'une valve (en particulier dans les cardiopathies 
rhumatismales et l'endocardite infectieuse), ce qui 
produit une combinaison de signes cliniques. 

Stenose mitrale 
Etiologie 

La plupart des cas de stenose mitrale sont la 
consequence d'une cardiopathie rhumatismale, 
avec des symptomes apparaissant plusieurs 
annees apres l'episode de rhumatisme articulaire 
aigu. La stenose mitrale affecte principalement les 
femmes. Cependant, des antecedents fiables de 
rhumatisme articulaire aigu ne sont pas toujours 
retrouves. 


Physiopathologie 

L'epaississement et l'immobilite des feuillets 
valvulaires conduisent a l'obstruction du flux 
sanguin entre l'oreillette gauche et le ventricule 
gauche avec, en consequence, une augmentation 
de la pression auriculaire gauche, de l'hyperten- 
sion pulmonaire et une dysfonction cardiaque 
droite. La fibrillation auriculaire est frequente 
en raison de l'elevation de la pression et de la 
dilatation de l'oreillette gauche. Un thrombus 
peut se former dans l'atrium dilate et donner 
lieu a des embolies systemiques (par exemple 
dans le cerveau, entrainant un accident vascu- 
laire cerebral). La pression auriculaire gauche 
elevee de maniere chronique mene a une aug¬ 
mentation de la pression capillaire pulmonaire 
et a un oedeme pulmonaire. La vasoconstriction 
arterielle pulmonaire conduit a une hyperten¬ 
sion pulmonaire et finalement a une hypertro- 
phie du ventricule droit, a sa dilatation et a sa 
decompensation. 

Symptomes 

Une dyspnee d'effort qui s'aggrave progressive- 
ment est habituellement le premier symptome. 
Une toux productive de crachats teintes de sang 
est frequente et une tranche hemoptysie peut par- 
fois se produire. Le passage en fibrillation auricu¬ 
laire peut produire une deterioration brutale et 
precipiter un oedeme pulmonaire. L'hypertension 
arterielle pulmonaire conduit finalement a une 
insuffisance cardiaque droite, avec fatigue et 
oedeme des membres inferieurs. 

Signes 

• Une stenose serree peut causer un facies mitral 
ou un flush malaire. C'est une decoloration cya- 
nogene ou rose sombre a la partie superieure des 
joues. 

• Le pouls est souvent irregulier en raison de la 
fibrillation auriculaire. 

• La palpation du choc de pointe revele le fremisse- 
ment cataire (comparable a celui du chat ronron- 
nant). Il est la consequence d'une combinaison 
d'un premier son cardiaque palpable et du depla¬ 
cement du ventricule gauche vers l'arriere provo- 
que par l'elargissement du ventricule droit. 
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• L'auscultation a l'apex revele un premier bruit 
cardiaque d'abord fort, un claquement d'ouver- 
ture (lorsque la valve mitrale s'ouvre) au debut 
de la diastole, suivi d'un souffle grondant au 
milieu de la diastole. Si le patient est en rythme 
sinusal, le souffle augmente quand survient la 
systole auriculaire (accentuation presystolique), 
en raison du retrecissement valvulaire. 

La presence d'un second bruit cardiaque puissant, 
d'un soulevement parasternal, d'une PVJ elevee, 
d'ascite et d'oedeme peripherique indique que l'hy- 
pertension arterielle pulmonaire responsable d'une 
surcharge ventriculaire droite s'est developpee. 

Examens 

Des examens sont realises pour confirmer le dia¬ 
gnostic, afin d'evaluer la gravite de la stenose de la 
valve et de rechercher l'hypertension pulmonaire. 

• La radiographie thoracique montre une oreil- 
lette gauche elargie, une hypertension veineuse 
pulmonaire et parfois une valve mitrale calci- 
fiee. De l'oedeme pulmonaire est present dans 
les cas graves. 

• L 'ECG montre habituellement une fibrillation 
auriculaire. Chez les patients en rythme sinusal, 
l'hypertrophie auriculaire gauche se manifeste 
par une onde P bifide (« P mitrale »). Avec l'ag- 
gravation de la maladie, les signes d'hypertro- 
phie ventriculaire droite apparaissent. 

• Uechocardiographie confirme le diagnostic et 
evalue la gravite. 


percutanee soulage les symptomes. Un ballon est 
gonfle a travers la valve pour diviser les commis¬ 
sures ; il est introduit par un catheter qui passe de 
la veine femorale dans l'oreillette droite et traverse 
le septum interauriculaire. Dans d'autres cas, une 
commissurotomie (separation des feuillets valvu- 
laires) ou le remplacement de la valve mitrale est 
necessaire. C'est le cas lorsque la stenose est asso- 
ciee une regurgitation mitrale, si la valve est forte- 
ment calcifiee ou si un thrombus s'est forme dans 
l'oreillette gauche, malgre l'anticoagulation. 

Regurgitation mitrale 

Etiologie 

Dans les pays developpes, un prolapsus de la valve 
mitrale est la cause la plus frequente, mais les car¬ 
diopathies rhumatismales continuent d'etre une 
cause commune dans les pays en developpement 
(tableau 10.10). 


Physiop athologie 


Les perturbations circulatoires dependent de la 
vitesse d'apparition et de l'importance de la regur¬ 
gitation. Presente depuis longtemps, une regurgi¬ 
tation augmente peu la pression auriculaire 
gauche en raison de l'elargissement de l'oreillette. 
En cas de regurgitation mitrale aigue, la pression 
auriculaire gauche augmente, ce qui eleve la pres¬ 
sion veineuse pulmonaire et entraine un cedeme 
pulmonaire. Le ventricule gauche se dilate, mais 
plus encore en cas de regurgitation chronique. 
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Soins 

Generaux 

Un traitement est souvent inutile pour une ste¬ 
nose mitrale moderee. Les complications sont 
traitees medicalement, par exemple un (3-bloquant 
et de la digoxine en cas de fibrillation auriculaire, 
un diuretique de l'insuffisance cardiaque et l'anti- 
coagulation chez les patients atteints de fibrilla¬ 
tion auriculaire afin de prevenir la formation de 
caillots et l'embolisation. 

Specifiques 

Un soulagement mecanique de la stenose mitrale 
est indique si les symptomes sont plus que legers, 
ou si l'hypertension arterielle pulmonaire se deve- 
loppe. Dans de nombreux cas, une valvulotomie 


Tableau 10.10. Causes de regurgitation mitrale 

Rhumatisme articulaire aigu 

Prolapsus de la valve mitrale 

Endocardite infectieuse* * 

Rupture des cordages tendineux* 

Rupture du muscle papillaire* compliquant un 
infarctus du myocarde 

Dysfonction des muscles papillaires 

Dilatation du ventricule gauche provoquant une 
regurgitation mitrale «fonctionnelle» 

Cardiomyopathie hypertrophique 

Rarement: lupus erythemateux dissemine, syndrome 
de Marfan 

Syndrome d'Ehlers-Danlos 

* Ces troubles peuvent produire une regurgitation aigue. 
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Symptomes 

Une regurgitation aigue se manifeste par un oedeme 
pulmonaire. Les regurgitations chroniques causent 
une dyspnee d'effort progressive, de la fatigue et une 
lethargie (en raison de la reduction du debit car- 
diaque). Aux stades avances, des symptomes d'in- 
suffisance cardiaque droite peuvent se manifester 
et, finalement, aboutir a une insuffisance cardiaque 
congestive. Les thrombo-embolies sont moins cou- 
rantes que dans la stenose mitrale, mais l'endocar- 
dite infectieuse est beaucoup plus frequente. 

Signes 

Le choc de pointe, ressenti comme une forte pous- 
see diffuse, est deplace lateralement. Le premier 
bruit cardiaque est doux. On entend un souffle 
pansystolique (palpe comme un fremissement), le 
plus fortement a l'apex; il irradie largement dans 
la region precordiale et vers l'aisselle. Un troi- 
sieme bruit cardiaque est souvent pencil; il est 
cause par le remplissage rapide du ventricule 
gauche dilate au debut de la diastole. 

Examens 

• Les changements observes en radiographie tho- 
racique et a l'ECG ne sont pas sensibles ni speci- 
fiques de la regurgitation mitrale. Tardivement 
dans revolution de la maladie, les deux tech¬ 
niques montreront un elargissement de l'oreil- 
lette gauche, du ventricule gauche ou des deux. 

• L'echocardiographie peut identifier l'etiologie et 
les consequences hemodynamiques de la regur¬ 
gitation mitrale. Les techniques Doppler et 
Doppler couleur sont utilisees pour 1'evaluation 
de l'importance de la regurgitation. La reso¬ 
nance magnetique cardiaque ou un cathete- 
risme sont rarement necessaires. 

Soins 

Une regurgitation mitrale moderee en l'absence de 
symptomes peut etre traitee de fa$on conservatrice 
avec un suivi du patient par echocardiographie 
repetee tous les 1 a 5 ans selon la gravite. Si les 
symptomes sont plus que moderns ou si des signes 
de dysfonction ventriculaire gauche apparaissent 
(dilatation ventriculaire ou fraction dejection 
reduite), il faut envisager une intervention chirurgi- 
cale qui remplacera ou reparera la valve mitrale. Un 


remplacement d'urgence de la valve peut etre neces- 
saire en cas de regurgitation mitrale aigue et grave. 

Prolapsus de la valve mitrale 

Cette affection commune survient principale- 
ment chez les jeunes femmes. Un ou plusieurs 
feuillets de la valve mitrale remonte dans l'oreil- 
lette gauche pendant la systole du ventricule (on 
dit quelle se prolapse), produisant, dans quelques 
cas, une regurgitation mitrale. 

/ 

Etiologie 

La cause est inconnue, mais elle est associee au 
syndrome de Marfan, a l'hyperthyroidie et aux 
cardiopathies rhumatismales ou ischemiques. 

Caracteristiques cliniques 

La plupart des patients sont asymptomatiques. Une 
douleur thoracique atypique est le symptome le plus 
commun. Certains patients se plaignent de palpita¬ 
tions causees par des arythmies auriculaires et ven- 
triculaires. Le signe typique est un clic au milieu de 
la systole, qui peut etre suivi d'un souffle. Parfois, 
on trouve des signes de regurgitation mitrale. 

Examen 

Le diagnostic est pose par echocardiographie, qui 
montre le prolapsus des feuillets valvulaires. 

Soins 

Les douleurs thoraciques et les palpitations sont 
traitees par les (3-bloquants. Une anticoagulation 
est indiquee pour prevenir une thrombo-embolie 
en cas de regurgitation mitrale importante ou de 
fibrillation auriculaire. 

Stenose aortique 
Etiologie 

Il y a trois causes de stenose valvulaire aortique : 

• une degenerescence et une calcification d'une 
valve normale, en general chez les personnes 
agees; 

• la calcification d'une valve bicuspide congeni- 
tale, qui se manifeste a l'age mur; 

• une cardiopathie rhumatismale. 
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Physiopathologie 

L'obstacle a la vidange du ventricule gauche cause 
son hypertrophie. II en resulte un besoin accru 
d'oxygene du myocarde, une ischemie relative 
pouvant mener a de l'angor, a des arythmies et 
finalement a une insuffisance ventriculaire gauche. 

Symptomes 

Habituellement, l'affection reste asymptomatique 
jusqu'a ce que la stenose devienne suffisamment 
serree (orifice aortique reduit a un tiers de sa taille 
normale). Les symptomes classiques sont l'angine 
de poitrine, les syncopes a l'effort et les symp¬ 
tomes d'insuffisance cardiaque congestive. Les 
arythmies ventriculaires peuvent provoquer une 
mort subite. 


Soins 

L'apparition de symptomes chez un patient presen- 
tant une stenose aortique est un signe inquietant: 
75 % des patients mourront dans les 3 ans a moins 
que la valve ne soit remplacee. Aussi, le remplace- 
ment valvulaire aortique est indique chez les 
patients symptomatiques, et certains recom- 
mandent le remplacement de la valve lorsque la 
stenose atteint un stade critique, meme en l'ab- 
sence de symptomes (aire valvulaire < 0,6 cm 2 ou 
gradient valvulaire depassant 50 mmHg a l'echo- 
cardiographie). Une valvulotomie aortique par 
ballonnet est parfois pratiquee chez les enfants et 
les adolescents, mais quelques annees plus tard, le 
remplacement valvulaire aortique sera generale- 
ment necessaire. 


Signes 

Le pouls carotidien s'eleve lentement (pouls en 
plateau) et le choc de pointe est amplifie. On per¬ 
iod un souffle rude dejection systolique (percep¬ 
tible a la palpation comme un fremissement) au 
bord droit du sternum superieur et irradiant vers 
le cou. Le souffle peut etre precede par un clic 
dejection, qui est le resultat de l'ouverture sou- 
daine d'une valve deformee mais mobile. 


Regurgitation aortique 
Etiologie 


Une regurgitation aortique est la consequence 
d'une maladie valvulaire ou d'une dilatation de 
la racine aortique et de l'anneau valvulaire. Les 
causes les plus frequentes sont le rhumatisme arti- 
culaire aigu et l'endocardite infectieuse compli- 
quant une valve deja endommagee (tableau 10.11). 
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Examens 

• La radiographie thoracique montre un coeur de 
taille normale, une proeminence de l'aorte 
ascendante (dilatation poststenotique), even- 
tuellement des calcifications valvulaires. 

• L'ECG montre des signes d'hypertrophie ventri¬ 
culaire gauche et, lorsque la maladie est grave, 
des signes de deformation ventriculaire gauche 
(depression du segment ST et inversion de l'onde 
T dans les derivations orientees vers le ventri¬ 
cule gauche, c'est-a-dire I, AVL, V 5 et V 6 ). 

• Le diagnostic est pose dans la plupart des cas 
par echocardiographie. L'examen Doppler de la 
valve permet une evaluation du gradient de 
pression systolique. 

• Le catheterisme cardiaque et l'angiographie 
coronaire servent, en particulier chez les 
patients souffrant d'angor, a la detection d'une 
maladie coronarienne, qui peut coexister dans 
cette population majoritairement agee. 


Tableau 10.11 Causes de regurgitation 
aortique et associations 


Regurgitation 
aortique aigue 

Regurgitation aortique 
chronique 

Endocardite 

infectieuse 

Cardiopathie rhumatismale 
chronique 

Rhumatisme 
articulaire aigu 

Syphilis 

Dissection de l'aorte 

Arthrites 

• Syndrome de Reiter 

• Spondylarthrite ankylosante 

• Polyarthrite rhumatoi'de 

Rupture d'anevrisme 
du sinus de Valsalva 

Defaillance de 
prothese valvulaire 


Forte hypertension arterielle 


Bicuspidie aortique 


Endocardite aortique 


Syndrome de Marfan 


Osteogenese imparfaite 
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Physiopathologie 

La surcharge du ventricule gauche par la regurgita¬ 
tion chronique aboutit a sa dilatation et a son hyper- 
trophie. Le volume dejection systolique est accru, 
ce qui amplifie le pouls et occasionne les multiples 
signes cliniques decrits ci-dessous. Finalement, la 
contraction du ventricule se deteriore, entrainant 
une defaillance ventriculaire gauche. En cas de 
regurgitation aigue, le ventricule gauche n'a pas le 
temps de s'adapter a la charge entrante, ce qui peut 
declencher un cedeme pulmonaire et une reduction 
du volume dejection systolique, d'oii l'absence de 
nombreux signes de la regurgitation chronique. 

Symptomes 

En cas de regurgitation chronique, les patients 
restent asymptomatiques pendant de nombreuses 
annees avant qu'une insuffisance ventriculaire 
gauche n'induise de la dyspnee, de l'orthopnee et 
de la fatigue. 

Signes 

• Le pouls en coup de belier est un signe caracte- 
ristique; le pouls monte et descend rapidement, 
pour ensuite disparaitre subitement. 

• Le choc de pointe, amplifie (choc en dome), est 
deplace lateralement. 

• Un souffle protodiastolique s'entend au bord 
gauche du sternum dans le quatrieme espace 
intercostal. II est accentue lorsque le patient 
assis se penche vers l'avant avec la respiration 
bloquee en expiration. L'augmentation de 
volume dejection systoliqueproduitun ecoule- 
ment turbulent a travers la valve aortique, per^u 
comme un souffle au milieu de la systole. 

• Un souffle au milieu de la diastole (souffle d'Aus- 
tin-Flint) peut etre entendu au-dessus de l'apex 
cardiaque; on pense qu'il resulte du fait que le jet 
aortique empiete sur la valve mitrale, produisant 
une fermeture prematuree de la valve et une ste- 
nose physiologique. 

Examens 

• La radiographie thoracique montre un grand 
coeur et une dilatation de l'aorte ascendante. 

• L'ECG montre des signes d'hypertrophie ventri¬ 
culaire gauche (voir « Stenose aortique »). 


• L'echocardiographie-Doppler de la valve aor¬ 
tique permet l'estimation de l'importance de la 
regurgitation. 

• Une resonance magnetique cardiaque ou un 
catheterisme est parfois necessaire pour reva¬ 
luation de la gravite. 

Soins 

Les symptomes benins peuvent repondre a la 
reduction de la postcharge par des vasodilatateurs 
et des diuretiques. II est essentiel de choisir le 
moment adequat du remplacement chirurgical de 
la valve aortique; il faut eviter de retarder trop 
l'operation car la dysfonction ventriculaire gauche 
risque de devenir irreversible. 

Maladies des valves tricuspide 
et pulmonaire 

Les maladies des valves tricuspide et pulmonaire 
sont rares. Une stenose tricuspidienne est presque 
toujours la consequence d'un rhumatisme articu- 
laire aigu et est frequemment associee a des mala¬ 
dies des valves mitrale et aortique, qui tendent a 
dominer le tableau clinique. 

Une regurgitation tricuspidienne est habituelle- 
ment fonctionnelle et secondaire a la dilatation du 
ventricule droit (et done de l'anneau de la valve 
tricuspide) en cas de grave insuffisance ventricu¬ 
laire droite. Beaucoup moins souvent, elle est cau- 
see par une maladie cardiaque rhumatismale, une 
endocardite infectieuse ou un syndrome carci- 
no'ide (voir chap. 3). A l'examen, on entend un 
souffle pansystolique au bord inferieur gauche du 
sternum, la pression veineuse jugulaire est elevee, 
avec des ondes V geantes (produites durant la sys¬ 
tole par le jet regurgitant a travers la valve tricus¬ 
pide), le foie est agrandi et fremit a la systole. Il 
peut y avoir de graves oedemes peripheriques et de 
l'ascite. En cas de regurgitation tricuspidienne 
fonctionnelle, ces signes s'ameliorent avec un trai- 
tement diuretique. 

La regurgitation pulmonaire resulte dune hyper¬ 
tension pulmonaire et d'une dilatation de l'anneau 
valvulaire. Parfois, elle est la consequence d'une 
endocardite (generalement chez les toxicomanes 
par voie intraveineuse). L'auscultation revele un 
souffle diastolique precoce au bord superieur 
gauche du sternum (souffle de Graham-Steeli), 
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similaire a celui dune insuffisance aortique. 
Habituellement, les symptomes sont absents et un 
traitement est rarement necessaire. Une stenose 
pulmonaire est habituellement une lesion congeni- 
tale, mais elle peut se manifester a l'age adulte par 
de la fatigue, des syncopes et une insuffisance ven- 
triculaire droite. 

Endocardite infectieuse 


L'endocardite infectieuse est une infection de l'en- 
docarde ou endothelium vasculaire du coeur. Elle 
peut survenir comme une infection fulminante 
ou aigue, mais le plus souvent elle se developpe de 
maniere insidieuse et est alors appelee endocar¬ 
dite bacterienne subaigue (EBS). 

L'infection survient dans les sites suivants : 

• sur les valves qui ont un defaut congenital ou 
acquis (generalement, du cote gauche). Une 
endocardite droite est plus frequente chez les 
toxicomanes par voie intraveineuse; 

• sur des valves normales avec des organismes 
virulents tels que Streptococcus pneumoniae ou 
Staphylococcus aureus-, 

• sur des protheses valvulaires; l'infection peut 
etre « precoce » (dans les 60 jours de l'interven- 
tion valvulaire et contractee en periode periope- 
ratoire) ou tardive (a la suite dune bacteriemie). 
Les valves prothetiques infectees doivent sou¬ 
vent etre remplacees; 

• en association avec une malformation du septum 
ventriculaire ou la persistance du canal arteriel. 

Etiologie 

Toutes les bacteries n'ont pas la meme propension a 
provoquer une endocardite. Streptococcus viridans. 
Staphylococcus aureus et les enterocoques sont le 
plus souvent en cause (tableau 10.12). Les hemocul- 
tures restent negatives chez 5 a 10 % des patients 
atteints d'endocardite infectieuse. La cause habi- 
tuelle est une therapie anterieure aux antibiotiques; 
une anamnese poussee est done importante. Une 
endocardite a hemoculture negative est plus pro¬ 
bable avec les bacteries suivantes qui sont plus dif- 
ficiles a isoler en culture : Coxiella burnetii (cause 
de la fievre Q), Chlamydia spp., Bartonella spp. 
(responsables de la fievre des tranchees et de la 
maladie des griffes de chat) et Legionella. 


Tableau 10.12. Criteres de Duke modifies 
pour le diagnostic d'endocardite infectieuse 


Criteres majeurs 

Hemocultures positives 

Micro-organisme typique de l'endocardite infectieuse 
a partir de deux hemocultures separees en I'absence 
d'un foyer primaire : Streptococcus viridans, 
Streptococcus bovis 

Groupe HACEK-especes d' Haemophilus, 

Actinobacillus actinomycetemcomitans, 

Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens et 

Kingella kingae 

Staphylococcus aureus ou enterocoques d'origine 
communautaire 

Persistance d'hemocultures positives, definies comme 
la recuperation d'un micro-organisme compatible avec 
une endocardite infectieuse a partir d'hemocultures 
prelevees a plus de 12 heures d'intervalle oi/dans 
I'ensemble de trois prelevements ou dans la majorite de 
quatre hemocultures ou plus separees, le premier et le 
dernier prelevements etant distants d'au moins 1 heure 

Une seule hemoculture positive pour Coxiella burnetii 
ou un titre d'anticorps IgG antiphase > 1 : 800 

Signes d'implication endocardique 

ETT (ETO en cas de valve prothetique) montrant une 
masse oscillante intracardiaque sur une valve ou des 
structures de soutien, dans la voie du flux regurgitant 
ou sur du materiel implante, en I'absence d'une 
explication anatomique alternative, ou 

Abces, ou 

Nouvelle dehiscence partielle d'une valve prothetique 

Criteres mineurs 

Predisposition, par exemple valve prothetique, usage 
de drogues par voie intraveineuse 

Fievre (-38 °C) 

Phenomenes vasculaires 

Phenomenes immunologiques 

Donnees microbiologiques - hemoculture positive, 
mais ne repondant pas a des criteres majeurs 


ETO : echocardiogramme transcesophagien; 
ETT: echocardiogramme transthoracique. 


Pathologie 

Une masse de fibrine, de plaquettes et d'orga- 
nismes infectieux forme des vegetations sur les 
bords valvulaires. Les pathogenes detruisent les 
valves, produisant une regurgitation et aggravant 
une insuffisance cardiaque. 
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Caracteristiques cliniques 

Les origines des symptomes et des signes sont les 

suivantes. 

• Impact systemique de l'infection : malaise, 
fievre, sueurs nocturnes, perte de poids et ane- 
mie. Une legere splenomegalie est frequente. 
L'hippocratisme (doigts en baguettes de tam¬ 
bour) est rare et survient tard. 

• La destruction valvulaire entraine une insuffi- 
sance cardiaque et des souffles cardiaques nou- 
veaux ou changeants (dans 90 % des cas). 

• L'embolisation de vegetations conduit a la for¬ 
mation d'abces metastatiques dans le cerveau, la 
rate et les reins. Partant d'une endocardite droite, 
elle cause un infarctus pulmonaire et une 
pneumonie. 

• Des depots de complexes immuns dans les vais- 
seaux sanguins sont responsables de vasculite, 
de petechies sous les ongles et dans la retine 
(taches de Roth). Les panaris d'Osler (nodules 
sous-cutanes, sensibles, dans la pulpe des doigts) 
et les lesions de Janeway (macules erythema- 
teuses indolores sur les paumes) sont rares. Des 
depots de complexes immuns dans les articula¬ 
tions causent des arthralgies et, dans les reins, 
une glomerulonephrite aigue. Une hematurie 
microscopique s'observe dans 70 % des cas, mais 
les lesions renales aigues sont rares. 

L'endocardite doit toujours etre exclue chez tout 

patient avec un souffle cardiaque et de la fievre. 

Examens 

• Le sang pour hemoculture doit etre preleve avant 
le debut de l'antibiotherapie. Trois echantillons 
(soit six flacons) preleves en 24 heures permet- 
tront l'identification du germe dans 75 % des cas. 
Des techniques de culture speciale et des tests 
serologiques sont parfois necessaires si les hemo- 
cultures sont negatives et si Ton suspecte que des 
micro-organismes inhabituels sont en cause. 

• L'echocardiographie transthoracique identifie 
les vegetations et la dysfonction valvulaire sous- 
jacente. Des vegetations de petite taille peuvent 
echapper; une echocardiographie normale n'ex- 
clut done pas une endocardite. Une echocardio¬ 
graphie transoesophagienne est plus sensible 
(mais pas a 100 %), en particulier en cas d'endo- 
cardite suspecte sur prothese valvulaire. 


• Les tests serologiques peuvent etre utiles si 
Ton suspecte que des bacteries inhabituelles 
sont en cause, par exemple Coxiella, Bartonella, 
Legionella. 

• La radiographie thoracique peut montrer une 
insuffisance cardiaque ou des signes d'emboles 
septiques dans l'endocardite droite. 

• L'ECG peut montrer un infarctus du myocarde 
(embolie dans la circulation coronarienne) ou 
des troubles de la conduction (en raison de l'ex- 
tension de l'infection a l'anneau valvulaire et au 
septum adjacent). 

• L'hemogramme montre une anemie normocy- 
taire normochrome avec une VS acceleree et 
souvent une hyperleucocytose. 

• Le test Stix urinaire revele une hematurie dans 
la plupart des cas. 

• Les immunoglobulines seriques sont augmen- 
tees, alors que le taux du complement est dimi- 
nue en raison de son activation par les complexes 
immuns. 

Criteres diagnostiques 

La classification de Duke pour le diagnostic d'en- 
docardite repose sur des criteres majeurs et 
mineurs (tableau 10.12). Un diagnostic definitif 
d'endocardite doit repondre a l'un des elements 
suivants: 

• preuve directe de l'endocardite infectieuse par 
histologie ou culture de la bacterie, par exemple 
d'une vegetation; 

• deux criteres majeurs; 

• un critere majeur et trois criteres mineurs quels 
qu'ils soient; 

• cinq criteres mineurs. 

Le diagnostic d'endocardite serait possible en cas 
de trois criteres mineurs ou d'un critere majeur 
associe a un mineur. 

Soins 

Le traitement est a base d'antibiotiques bacteri¬ 
cides, administres par voie intraveineuse pendant 
les 2 premieres semaines et par la bouche pour 2 a 
4 semaines supplementaires. En attendant les 
resultats des hemocultures, on injectera une com- 
binaison de benzylpenicilline et de gentamicine 
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par voie intraveineuse a moins qu'une endocar- 
dite a staphylocoque ne soit suspectee; dans ce 
cas, la vancomycine devrait remplacer la penicil- 
line. Le traitement ulterieur depend des resultats 
des hemocultures et de la sensibilite aux antibio- 
tiques de la bacterie. Les doses d'antibiotiques 
sont ajustees pour assurer une activite bactericide 
(tests microbiologiques des concentrations mini¬ 
males bactericides). Le remplacement chirurgical 
de la valve doit etre envisage en cas d'insuffisance 
cardiaque grave, d'infection precoce du materiel 
prothetique, dune aggravation de l'insuffisance 
renale et de dommages valvulaires importants. 


Coeur pulmonaire 

Hypertension arterielle 
pulmonaire 

La circulation pulmonaire offre une faible resis¬ 
tance au flux circulatoire par rapport a la circula¬ 
tion systemique. La pression arterielle pulmonaire 
moyenne normale au repos est de 10 a 14 mmHg, 
alors que la pression arterielle systemique 
moyenne est d'environ 90 mmHg. L'hypertension 
arterielle pulmonaire correspond a une pression 
> 25 mmHg au repos et a une insuffisance ventri- 
culaire droite secondaire. 

Etiologie 

L'hypertension arterielle pulmonaire est due a 
une augmentation de la resistance vasculaire pul¬ 
monaire ou a une augmentation du debit sanguin 
pulmonaire. Le tableau 10.13 enumere les causes 
specifiques. 

Caracteristiques cliniques 

Dyspnee d'effort, lethargie et fatigue sont les 
symptomes initiaux en raison d'une incapacity 
d'augmenter le debit cardiaque. Avec l'aggrava- 
tion de l'insuffisance ventriculaire droite, de 
l'cedeme se forme en peripherie et la congestion 
hepatique provoque une douleur abdominale. A 
l'examen, le second bruit pulmonaire est amplifie 
et Ton palpe un soulevement parasternal droit 
cause par l'hypertrophie ventriculaire droite. 
Dans la maladie avancee, l'insuffisance cardiaque 
droite (coeur pulmonaire) se manifeste comme 


Tableau 10.13. Causes d'hypertension pulmonaire 

Hypertension arterielle pulmonaire 

Hereditaire 

Idiopathique (aucune cause identifiee) 

Sderodermie systemique, lupus erythemateux 
dissemine, polyarthrite rhumatoi'de 

Drogues : consommation prolongee de cocaine et 
d'amphetamines, dexfenfluramine 

Infection par le VIH 

Hypertension portale (hypertension portopulmonaire) 

Cardiopathie congenitale avec communication entre 
les circulations systemique et pulmonaire 
(communication interauriculaire ou interventriculaire) 

Schistosomiase 

Anemie hemolytique chronique 
Maladie pulmonaire veino-ocdusive 

Hypertension arterielle pulmonaire secondaire 

Maladie du coeur gauche : valvulaire, dysfonction 
systolique ou diastolique 

Maladie pulmonaire et/ou hypoxie, par exemple 
maladie pulmonaire obstructive chronique, apnee 
obstructive du sommeil, fibrose pulmonaire 

Occlusion thrombo-embolique du systeme vasculaire 
pulmonaire proximal ou distal 

Mecanismes multifactoriels: troubles 
myeloproliferatifs, sarcoidose, glycogenose 
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suit: pression veineuse jugulaire elevee, avec une 
onde V importante en cas de regurgitation tricus- 
pide associee, hepatomegalie, foie pulsatile, 
oedeme peripherique, ascite avec epanchement 
pleural. On trouve aussi des caracteristiques de la 
maladie sous-jacente. 

Examens 

Le but est de confirmer l'hypertension pulmo¬ 
naire et d'en decouvrir la cause. 

• La radiographie thoracique montre des arteres 
pulmonaires proximales elargies qui s'ame- 
nuisent en s'eloignant. Elle peut aussi reveler la 
cause sous-jacente (par exemple emphyseme, 
valve mitrale calcifiee). 

• L'ECG montre une hypertrophie ventriculaire 
droite et un P pulmonaire (voir en debut de 
chapitre). 
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• L'echocardiographie confirme la dilatation ven- 
triculaire droite et/ou l'hypertrophie et peut 
aussi reveler la cause de l'hypertension arterielle 
pulmonaire, par exemple un shunt intracar- 
diaque. II est possible de mesurer la pression de 
pointe avec l'echocardiographie-Doppler. 

Soins 

Le traitement initial comprend de l'oxygene, la 
warfarine (en raison d'un risque accru de throm¬ 
bose intrapulmonaire), un diuretique en cas 
d'oedeme et un inhibiteur calcique oral comme 
vasodilatateur pulmonaire et, bien sur, le traite¬ 
ment de la cause sous-jacente. Dans la maladie plus 
avancee, le traitement vise a diminuer la resistance 
vasculaire pulmonaire et se fonde sur des antago- 
nistes oraux des recepteurs de l'endotheline (bosen- 
ten, sitaxentam), des analogues des prostanoides 
(iloprost inhale, treprostinil, beraprost), l'epopros- 
tenol par voie intraveineuse et le sildenafil par voie 
orale. Dans l'hypertension arterielle pulmonaire 
primitive, la maladie s'aggrave progressivement et 
de nombreux patients requierent en fin de compte 
une transplantation du coeur et des poumons. 

Embolie pulmonaire (EP) 

L'EP est une affection courante et potentiellement 
mortelle. Malheureusement, le diagnostic correct 
echappe souvent parce que les symptomes sont 
vagues ou non specifiques. Les emboles pro- 
viennent d'ordinaire de thrombus formes dans les 
veines iliofemorales (voir plus loin «Thrombose 
veineuse profonde»). Les facteurs de risque de 
maladie thrombo-embolique sont repertories 
dans le tableau 5.18. Rarement, une EP resulte de 
la formation de caillot dans le coeur droit. 

Pathologie 

Une embolie massive obstrue la voie du flux de 
sortie du ventricule droit et, par consequent, aug- 
mente soudainement la resistance vasculaire pul¬ 
monaire, provoquant une insuffisance cardiaque 
droite aigue. Un petit embole qui obstrue un vais- 
seau pulmonaire peripherique terminal peut etre 
cliniquement silencieux, a moins qu'il ne pro- 
voque un infarctus pulmonaire. Le tissu pulmo¬ 
naire est ventile, mais pas perfuse, ce qui perturbe 
les echanges gazeux. 


Caracteristiques cliniques 

• Une EP petite ou moyenne se manifeste par de 
l'essoufflement, une douleur thoracique pleure- 
tique et une hemoptysie en cas d'infarctus pul¬ 
monaire. A l'examen, le patient peut etre 
tachypneique, avoir un frottement pleural, et un 
epanchement pleural exsudatif (parfois san- 
glant) peut se developper. 

• Une EP massive est une urgence medicale : le 
patient ressent de fortes douleurs thoraciques 
centrales et devient soudainement choque, pale 
et en sueur, avec une tachypnee et une tachycar- 
die marquees. Une syncope et la mort peuvent 
suivre rapidement. A l'examen, le patient est 
choque, avec une cyanose centrale. On observe 
une pression veineuse jugulaire elevee, un sou- 
levement ventriculaire droit, l'accentuation du 
second bruit cardiaque et un bruit de galop 
(insuffisance cardiaque droite aigue). 

• Des EP multiples et recurrentes se presentent 
avec des symptomes et des signes d'hyperten- 
sion arterielle pulmonaire (voir ci-dessus) se 
developpant en plusieurs semaines a plusieurs 
mois. 

Examens 

Un score de probability clinique pretest d'EP est 
applique avant les examens (tableau 10.14) ; il per- 
met la selection des tests diagnostiques de pre¬ 
miere ligne les plus appropries et 1'interpretation 
des resultats (encadre 10.5). 

• Lorsque les EP sont petites ou moyennes, la 
radiographie thoracique, l'ECG et les gaz du 
sang peuvent etre normaux; quant aux anoma¬ 
lies dues a des EP massives, elles sont toutes non 
specifiques. La radiographie du thorax et l'ECG 
sont utiles pour exclure d'autres affections qui 
peuvent se manifester de fa^on similaire. La 
radiographie du thorax peut montrer une dimi¬ 
nution du marquage vasculaire et un hemi- 
diaphragme souleve en raison de la perte de 
volume pulmonaire. En cas d'infarctus pulmo¬ 
naire, une caracteristique tardive est la forma¬ 
tion d'une opacite en forme de coin adjacente au 
bord pleural, avec parfois un epanchement 
pleural. L'ECG montre le plus souvent une 
tachycardie sinusale ou parfois un acces de 
fibrillation auriculaire. Les caracteristiques 
d'une tension cardiaque droite aigue peuvent 
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egalement etre visibles : ondes P elevees et poin- 
tues dans la derivation II, deviation axiale droite 
et bloc de branche droit. Les gaz du sang arteriel 
en cas d'embolie massive montrent une hypoxe- 
mie et une hypocapnie. 

• Les D-dimeres plasmatiques sont des produits de 
degradation du fibrinogene, liberes dans la circu¬ 
lation quand un caillot commence a se dissoudre. 
Cependant, ils sont eleves egalement dans de 
nombreuses autres affections (par exemple can¬ 
cer, grossesse et apres une operation); un resultat 
positif ne permet pas l'affirmation d'un diagnos¬ 
tic de maladie thrombo-embolique. C'est en cas 
de faible score de probabilite clinique pretest que 
le dosage des D-dimeres peut s'averer utile 
(tableau 10.14 etencadre 10.5). 

• La TDM spiralee avec contraste intraveineux 
(angiographie pulmonaire par TDM) montre 
directement les vaisseaux pulmonaires; elle est 
tres sensible pour la detection de grandes embo- 
lies pulmonaires proximales. Elle est de plus en 
plus utilisee comme test diagnostique de choix 
pour les patients suspects d'EP. On peut cepen¬ 
dant ne pas reperer les embolies sous-segmen- 
taires, et parfois des examens d'imagerie 
supplementaires sont necessaries (encadre 10.5). 
Un des avantages par rapport a la scintigraphie 
ventilation/perfusion est la capacite de detecter 
une autre pathologie pouvant expliquer le 
tableau clinique. 

• La scintigraphie pulmonaire avec radionu- 
cleides (scintigraphie ventilation/perfusion) 
montre les zones du poumon aere avec 
des defauts de perfusion (defauts ventilation- 
perfusion). L'embolie pulmonaire est exclue 
chez les patients dont la scintigraphie est nor- 
male. Cependant, les scintigraphies non infor- 
matives sont frequentes, en particulier chez les 
patients souffrant de maladie pulmonaire chro- 
nique coexistante; ceux-ci auront besoin de 
complements d'investigation. 

• L'echographie permet la detection des caillots 
dans les veines pelviennes ou iliofemorales. 

• L'IRM donne des resultats similaires et est utili¬ 
see si la TDM est contre-indiquee. 

• En cas d'EP massive, l'echocardiographie, qui 
peut etre realisee au chevet du patient, fournit le 
diagnostic. Elle montre le thrombus proximal et 
la dilatation du ventricule droit. 


Tableau 10.14. Score de Geneve revise pour la 
prediction clinique d'une embolie pulmonaire 



Score 

Facteurs de risque 


Age > 65 ans 

+ 1 

Precedente thrombose veineuse 
profonde ou embolie pulmonaire 

+ 3 

Chirurgie ou fracture au cours du mois 

+ 2 

Cancer actif 

+ 2 

Symptomes 


Douleur dans une jambe 

+ 3 

Hemoptysie 

+ 2 

Signes cliniques 


Frequence cardiaque (bpm) 


75-94 

+ 3 

>95 

+ 5 

Douleur a la palpation d'une veine 
profonde de la jambe et oedeme 
unilateral 

+ 4 

Probabilite clinique 

Score 

total 

Faible 

0-3 

Intermediate 

4-10 

Elevee 

>11 


N.B.: le diagnostic d'embolie pulmonaire (EP) n'est pas exclu sur 
cette seule base; environ 8 % des patients avec un score clinique 
faible auront une EP. 

(D'apres Righini M, Le Gal G, Aujesky D, et al. (2008) Lancet371 : 
1343-1352, avec I'autorisation d'Elsevier.) 


Soins 

Le traitement est resume dans l'encadre 10.5. A 
l'heure actuelle, la seule indication precise pour la 
thrombolyse dans l'embolie aigue massive est une 
hypotension arterielle persistante. Une embolecto- 
mie chirurgicale est parfois entreprise si la thrombo¬ 
lyse est contre-indiquee ou inefficace. En revanche, 
les patients dont l'etat cardiovasculaire est stable et 
qui n'ont pas de pathologie coexistante grave peuvent 
etre traites a la maison une fois que le diagnostic est 
confirme. L'anticoagulation est poursuivie pendant 
6 semaines a 6 mois en fonction du risque de recur¬ 
rence de la maladie thrombo-embolique, un traite¬ 
ment a vie etant indique en cas d'embolie recurrente. 
Lorsque des embolies se reproduisent malgre une 
anticoagulation adequate ou chez les individus a 
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Traitement de I'embolie pulmonaire suspectee ou confirmee 


Investigations et diagnostic 



Angio-TDM : angiographie pulmonaire par TDM; HBPM : heparine de bas poids moleculaire. 

* Les patients atteints d'embolie massive et d'hypotension persistante doivent etre traites par thrombolyse. Dans 
ce cas, I'echocardiographie de chevet est un test diagnostique de remplacement de I'angio-TDM si celle-ci n'est 
pas immediatement disponible ou si I'etat du patient est trop instable pour le transfert au departement de 
radiologie. a* Rarement, I'angio-TDM n'est pas concluante; dans ce cas, les patients avec une forte probability 
clinique pretest peuvent avoir besoin d'examens complementaires; il faut par exemple repeter I'angio-TDM (si 
au depart elle etait de mauvaise qualite), recourir a I'echographie-Doppler des jambes (pour chercher I'origine 
d'un thrombus) ou a la scintigraphie ventilation/perfusion. 


haut risque chez qui l'anticoagulation est contre- 
indiquee, un filtre peut etre insere dans la veine cave 
pour prevenir les embolies. 

Embolie pulmonaire durant la grossesse 

Une EP survient plus frequemment pendant la gros¬ 
sesse et est la principale cause de deces maternel dans 
les pays developpes. Une echographie de compres¬ 
sion des jambes est le premier test necessaire. Une 
angiographie pulmonaire par TDM est necessaire si 
l'echographie est normale; la dose de rayonnement 
pour le foetus est moindre que celle d'une scintigra¬ 
phie ventilation/perfusion. La warfarine est terato- 
gene et une EP confirmee est traitee par HBPM. 

Maladie myocardique 

Myocardite 

En Europe, la cause la plus frequente d'inflamma- 
tion du myocarde est virale; c'est le virus 
Coxsackie qui est le plus souvent en cause, mais 


une myocardite peut egalement etre la conse¬ 
quence d'une diphterie, d'un rhumatisme articu- 
laire aigu, de lesions dues a une irradiation ou a 
certains medicaments. 

Caracteristiques cliniques 

La maladie est aigue et caracterisee par de la fievre et 
des degres variables d'insuffisance biventriculaire, 
eventuellement des arythmies et une pericardite. 

Examens 

• La radiographie thoracique peut montrer une 
dilatation cardiaque. 

• L'ECG montre des modifications non speci- 
fiques de l'onde T et du segment ST. 

• Le diagnostic repose sur la demonstration d'une 
augmentation des titres seriques d'anticorps 
antiviraux et de l'inflammation visible sur la 
biopsie cardiaque. Les resultats influencent 
rarement le traitement, et une biopsie, en gene¬ 
ral, n'est pas effectuee. 
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Soins 

Le traitement est l'alitement et le traitement de 
l'insuffisance cardiaque. Le pronostic est genera- 
lement favorable. 


Cardiomyopathie 

^■ 

Les cardiomyopathies comprennent diverses 
maladies du myocarde qui affectent la fonction 
mecanique ou electrique cardiaque. Les cardio¬ 
myopathies mecaniques peuvent etre : hypertro- 
phique, arythmogene (ventricule droit), dilatee 
ou restrictive. Les cardiomyopathies fonction- 
nelles peuvent relever d'un trouble de la conduc¬ 
tion ou de canalopathies ioniques, par exemple le 
syndrome du QT long. Le diagnostic d'une mala- 
die du myocarde repose habituellement sur l'ima- 
gerie, l'echographie et 1'IRM cardiaques. 

Cardiomyopathie 
hypertrophique (CMH) 

La CMH est caracterisee par une hypertrophie ven- 
triculaire marquee en l'absence de conditions anor- 
males de chargement telles que hypertension ou 
maladies valvulaires. Habituellement, l'implication 
du septum interventriculaire est disproportionnee. 
Les ventricules hypertrophiques, moins extensibles, 
se remplissent difficilement au cours de la diastole, 
ce qui reduit le volume dejection. La plupart des cas 
sont familiaux, de mode autosomique dominant, et 
sont lies a des mutations dans les genes codant des 
proteines du sarcomere, par exemple la troponine T 
et la (3-myosine. C'est la cause la plus frequente de 
mort subite cardiaque chez les jeunes. 

Caracteristiques cliniques 

Les patients peuvent etre asymptomatiques (et 
detectes par depistage familial), ou se plaindre 
d'essoufflement, d'angor ou de syncope. Les com¬ 
plications sont: mort subite, troubles du rythme 
auriculaire et ventriculaire, thrombo-embolie, 
endocardite infectieuse et insuffisance cardiaque. 
Le pouls carotidien est saccade a cause de rejec¬ 
tion rapide et de l'obstruction soudaine a rejec¬ 
tion ventriculaire pendant la systole, ce qui cause 
d'ailleurs un souffle systolique d'ejection. On 
peut egalement entendre un souffle pansystolique 
de regurgitation mitrale fonctionnelle. 


Examens 

• L'ECG est presque toujours anormal. Des signes 
d'hypertrophie ventriculaire gauche sans cause 
apparente permettent le diagnostic. 

• L'imagerie cardiaque montre une hypertrophie 
ventriculaire (echographie et IRM) et de la fibrose 
(IRM). 

• L'analyse genetique peut confirmer le diagnostic 
et fournir des informations pronostiques. 

Soins 

L'amiodarone reduit le risque d'arythmie et de 
mort subite. Les individus les plus a risque sont 
equipes d'un defibrillateur cardiaque implan¬ 
table. Les douleurs thoraciques et la dyspnee sont 
traitees par un (3-bloquant et le verapamil. Dans 
certains cas, le gradient de la voie d'ejection est 
reduit par resection chirurgicale ou ablation du 
septum a l'alcool. On peut egalement placer un 
stimulateur bicameral. 


Cardiomyopathie dilatee (CMD) 


La CMD est caracterisee par un ventricule gauche 
dilate qui se contracte mal. Dans la forme fami- 
liale, la transmission est autosomique dominante. 
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Caracteristiques cliniques 

L'essoufflement est generalement la premiere 
plainte; plus rarement, les patients sont victimes 
d'une embolie, a partir d'un thrombus mural, ou 
d'arythmie. Par la suite, une insuffisance car¬ 
diaque se developpe progressivement, avec les 
symptomes et signes d'une decompensation 
biventriculaire. 


Examens 

• La radiographie thoracique peut montrer une 
dilatation cardiaque. 

• L'ECG est souvent anormal. Les changements 
sont non specifiques et comprennent les aryth- 
mies et un aplatissement des ondes T. 

• L'imagerie cardiaque montre des ventricules 
dilates avec hypokinesie. L'IRM cardiaque peut 
montrer d'autres causes de dysfonction ventri¬ 
culaire gauche, par exemple un infarctus du 
myocarde anterieur. 
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Tableau 10.15. Maladies du myocarde 
presentant les caracteristiques d'une 
cardiomyopathie dilatee 

Ischemie 

Hypertension 

Cardiopathie congenitale 

Cardiomyopathie du peripartum 

Infections, par exemple cytomegalovirus, VIH 

Exces d'alcool 

Dystrophie musculaire 

Amylose 

Hemochromatose 


D'autres tests peuvent etre necessaires afin que 
d'autres maladies ayant les caracteristiques cliniques 
d'une CMD puissent etre exclues (tableau 10.15). 
A cette fin, il faudra eventuellement pratiquer une 
angiographie coronaire ou une biopsie endomyocar- 
dique et rechercher des autoanticorps ou une infec¬ 
tion virale. 

Soins 

L'insuffisance cardiaque et la fibrillation auricu- 
laire sont traitees de fa<;on classique (voir plus 
haut). Une therapie de resynchronisation car¬ 
diaque et les defibrillateurs cardiaques implan¬ 
tables sont utilises chez les patients dont le score 
de gravite est de III/IV dans le classement de la 
NYHA. Une cardiomyopathie grave peut necessi- 
ter une transplantation cardiaque. 

Cardiomyopathie restrictive 
primitive 

Le myocarde rigide restreint le remplissage ven- 
triculaire durant la diastole et le tableau clinique 
ressemble a celui d'une pericardite constrictive 
(voir plus loin). En Europe et en Amerique du 
Nord, la cause la plus frequente est l'amylose. 
L'ECG, la radiographie du thorax et l'echocardio- 
graphie donnent souvent des resultats anormaux, 
mais ils ne sont pas specifiques. Le catheterisme 
cardiaque montre des changements de pression 
caracteristiques et permet le prelevement d'une 
biopsie endomyocardique, qui fournit le diagnos¬ 
tic histologique. II n'existe aucun traitement spe- 
cifique et le pronostic est mauvais, la plupart des 


patients mourant moins d'un an apres le diagnos¬ 
tic. Une transplantation cardiaque est effectuee 
dans des cas selectionnes. 

Cardiomyopathie ventriculaire 
droite arythmogene 

Dans cette affection, la paroi du ventricule droit 
est remplacee progressivement par du tissu 
fibroadipeux. Les signes cliniques typiques sont 
une tachycardie ventriculaire ou la mort subite 
survenant chez un homme jeune. 

Maladie pericardique 

Le pericarde normal est un sac fibroelastique 
contenant une mince couche de liquide (50 ml) qui 
entoure le coeur et les racines des gros vaisseaux. 

Pericardite aigue 
Etiologie 

En Europe, une inflammation aigue du pericarde est 
le plus souvent due a une infection virale (virus 
Coxsackie B, echovirus, infection par le VIH) ou suit 
un infarctus du myocarde. D'autres causes incluent 
l'uremie, les maladies rhumatismales auto-immunes, 
les traumatismes, les infections (bacteriennes, tuber- 
culose, mycotiques) et les cancers (sein, poumon, leu- 
cemie et lymphome). 

Caracteristiques cliniques 

Une douleur vive, thoracique, retrosternale et que 
le patient soulage en se penchant en avant est 
caracteristique. La douleur peut s'aggraver a l'ins- 
piration et irradier vers le cou et les epaules. Le 
signe clinique cardinal est un frottement pericar¬ 
dique, qui peut etre transitoire. 

Diagnostic 

L'ECG fournit le diagnostic. Dans toutes les deriva¬ 
tions, le segment ST est sureleve et prend une forme 
concave (comme une selle); il revient a la ligne de 
base des que l'inflammation disparait. En cas d'in- 
farctus du myocarde, le decalage vers le haut du 
segment ST a une forme convexe et est limite aux 
derivations qui font face a la zone necrosee. 
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Soins 

Le traitement est celui de l'affection sous-jacente, 
avec des AINS. Pour les cas resistants, on recourt 
aux corticoides systemiques. Les AINS ne doivent 
pas etre utilises dans les quelques jours qui suivent 
un infarctus du myocarde, car ils sont associes a 
une frequence plus elevee de rupture du myo¬ 
carde. Les complications de la pericardite aigue 
sont un epanchement pericardique et une pericar¬ 
dite chronique (> 6 a 12 mois). 

Epanchement pericardique 
et tamponnade 

Un epanchement pericardique est une accumula¬ 
tion de liquide dans le sac pericardique qui peut 
resulter de l'une des causes de pericardite. 
L'hypothyroidie provoque aussi un epanchement 
pericardique, mais elle compromet rarement la 
fonction ventriculaire. Une tamponnade pericar¬ 
dique est une urgence medicale liee au grand 
volume de liquide pericardique, souvent accu- 
mule rapidement, qui limite le remplissage diasto- 
lique des ventricules et provoque une reduction 
marquee du debit cardiaque. 

Caracteristiques cliniques 

L'epanchement masque le choc de pointe et les bruits 
du coeur sont adoucis. Les signes de tamponnade 
pericardique sont une hypotension, une tachycardie 
ainsi qu'une elevation de la pression veineuse jugu- 
laire qui, paradoxalement, augmente avec l'inspira- 
tion (signe de Kussmaul). Invariablement, la pression 
arterielle chute de plus de 10 mmHg a l'inspiration; 
ce pouls paradoxal est le resultat dune augmentation 
du retour veineux dans le coeur droit pendant l'inspi- 
ration. Le volume accru du ventricule droit occupe 
ainsi plus d'espace dans le pericarde rigide et empeche 
le remplissage du ventricule gauche. 

Examens 

• La radiographie thoracique montre un grand 
coeur globuleux. 

• L'ECG montre des complexes de faible voltage. 

• L'echocardiographie permet le diagnostic en 
montrant un espace sans echo autour du coeur. 

• Les tests invasifs pour l'identification de la cause 
de l'epanchement peuvent n'etre necessaires que si 


l'epanchement persiste, ou si Ton suspecte qu'il est 
purulent ou tuberculeux, ou lorsque Ton ignore s'il 
est secondaire a une maladie sous-jacente. Une 
pericardiocentese (aspiration de liquide sous echo- 
cardiographie) et une biopsie pericardique pour 
culture et cytologie/histologie et PCR (pour la 
tuberculose) ont un meilleur rendement diagnos- 
tique en cas d'epanchement important. 

Soins 

Le traitement de la tamponnade est une pericar¬ 
diocentese d'urgence. Le liquide pericardique est 
draine par une aiguille introduite dans le sac peri¬ 
cardique. Si l'epanchement se reproduit, en depit 
du traitement de la cause sous-jacente, l'excision 
d'un segment pericardique peut etre necessaire; le 
liquide est alors absorbe par les lymphatiques 
pleuraux et mediastinaux. 

Pericardite constrictive 


En Europe, la plupart des cas de pericardite 
constrictive sont idiopathiques ou constituent 
une sequelle d'une hemorragie intrapericardique 
pendant une operation cardiaque. 

Caracteristiques cliniques 

Le coeur est enferme dans un sac pericardique 
fibreux et rigide qui empeche un remplissage dias- 
tolique adequat des ventricules. Le tableau clinique 
ressemble a celui de l'insuffisance cardiaque droite, 
avec distension de la veine jugulaire, oedeme 
declive, hepatomegalie et ascite. Le signe de 
Kussmaul (la PVJ augmente paradoxalement avec 
l'inspiration) est generalement present et il peut y 
avoir un pouls paradoxal, une fibrillation auricu- 
laire et, a l'auscultation, un claquement pericar¬ 
dique, diastolique precoce, provoque par un 
remplissage ventriculaire rapide. Cliniquement, la 
pericardite constrictive peut ne pas etre distinguee 
d'une cardiomyopathie restrictive (voir plus haut). 

Examens 

Une radiographie du thorax montre une taille car¬ 
diaque normale et des calcifications pericardiques 
(mieux vues sur un cliche de profil). Le diagnostic 
repose sur la TDM ou 1'IRM, qui montre l'epaissis- 
sement pericardique et les calcifications. 
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Soins 

Le traitement consiste en l'exerese chirurgicale du 
pericarde. 

Hypertension systemique 

La pression arterielle est consideree comme 
anormale lorsqu'elle entraine une nette aug¬ 
mentation de la morbidite et de la mortalite par 
maladie cardiaque, AVC et insuffisance renale. 
Le niveau critique varie avec l'age, le sexe, la 
race et le pays; il serait excessif lorsqu'il depasse 
140/90 mmHg, sur la base d'au moins deux lec¬ 
tures a differentes occasions. Que vaut une seule 
mesure de la pression arterielle? La reponse 
n'est pas evidente, car elle peut augmenter de 
maniere ponctuelle dans certaines situations, 
par exemple chez le medecin. En general, plu- 
sieurs lectures sont necessaires pour confirmer 
un diagnostic d'hypertension. Parfois, en cas de 
doute, il faut recourir a la prise ambulatoire de 
la pression arterielle, c'est-a-dire l'enregistrer 
durant 24 heures au moyen dune technique non 
invasive. 

Etiologie 

Hypertension essentielle 

Chez la plupart des patients souffrant d'hyperten¬ 
sion (80 a 90 %), la cause n'est pas connue; on 
parle alors d'hypertension primitive ou essen¬ 
tielle, dont l'etiologie est multifactorielle : 

• composante genetique; 

• faible poids a la naissance; 

• obesite; 

• consommation excessive d'alcool; 

• apport eleve en sel; 

• syndrome metabolique. 

Hypertension secondaire 

Cette affection est la consequence dune cause 
specifique et potentiellement traitable. 

• Une maladie renale explique plus de 80 % des 
cas d'hypertension secondaire. Les causes 
courantes sont une nephropathie diabetique, 
une glomerulonephrite chronique, des reins 
polykystiques chez l'adulte, une nephrite 


tubulo-interstitielle chronique et une maladie 
vasculaire renale. 

• Les maladies endocriniennes (voir chap. 14) 
pouvant etre impliquees sont : le syndrome de 
Conn (hyperaldosteronisme), l'hyperplasie des 
surrenales, un pheochromocytome, le syn¬ 
drome de Cushing et une acromegalie. 

• La coarctation de l'aorte est un retrecissement 
congenital de l'aorte au niveau de l'insertion 
du canal arteriel ou juste en aval, c'est-a-dire 
en aval de l'artere sous-claviere gauche. 
L'hypertension est due a une diminution de la 
perfusion renale et se manifeste par un pouls 
retarde (retard radiofemoral) dans les jambes, 
un souffle au milieu ou a la fin de la systole et, 
a la radiographie, des encoches costales, les 
arteres collaterals erodant le bord inferieur des 
cotes. 

• Une preeclampsie survenant durant le troisieme 
trimestre de grossesse. 

• Des medicaments, notamment les contraceptifs 
oraux contenant des estrogenes, d'autres ste- 
roides, les AINS et la vasopressine. 

Caracteristiques cliniques 

L'hypertension est generalement asymptoma- 
tique. Les causes secondaires d'hypertension arte¬ 
rielle peuvent etre suggerees par des manifestations 
specifiques, telles que des acces de sudation et 
de tachycardie en cas de pheochromocytome. 
L'hypertension arterielle est dite maligne ou acce- 
leree lorsqu'elle se manifeste par une hausse 
rapide et importante, par exemple une pression 
diastolique qui atteint ou depasse 120 mmHg. 
Dans ces cas, le changement histologique caracte- 
ristique est une necrose fibrinoide de la paroi vas¬ 
culaire; non traitee, elle entraine des lesions 
d'organes comme les reins (hematurie, protei- 
nurie, maladie renale progressive), le cerveau 
(oedeme cerebral et hemorragie), la retine (hemor- 
ragies en flammeches, taches cotonneuses, exsu- 
dats durs et oedeme papillaire) et le systeme 
cardiovasculaire (insuffisance cardiaque aigue 
et dissection aortique). 

Examen 

Chez la plupart des patients, la seule constatation 
est l'hypertension arterielle, mais chez d'autres, des 
signes relatifs a la cause (par exemple souffle 
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abdominal dans la stenose arterielle renale, retard 
du pouls femoral dans la coarctation de l'aorte) ou 
les effets des organes affectes par l'hypertension 
peuvent etre presents, par exemple une accentua¬ 
tion du second bruit cardiaque, un soulevement 
du ventricule gauche, un quatrieme bruit car¬ 
diaque dans la cardiopathie hypertensive, et des 
anomalies retiniennes. Ces dernieres sont classees 
selon leur gravite. 

• Grade 1 - tortuosite et aspect argente des arteres 
retiniennes. 

• Grade 2 - grade 1, plus pincement arteriovei- 
neux (les veines semblent progressivement ecra- 
sees par les arteres qui les croisent, c'est le signe 
du croisement [NdT]). 

• Grade 3 - grade 2 plus hemorragies en flam- 
meches et exsudats cotonneux. 

• Grade 4 - grade 3 plus oedeme papillaire. 

Examens 

Les investigations, qui ont pour but l'identifica- 
tion des lesions des organes cibles et les causes 
eventuelles dune hypertension secondaire, 
devraient comprendre les examens suivants : 

• les taux seriques de l'uree et des electrolytes, 
qui peuvent montrer des signes d'insuffi- 
sance renale; dans ce cas, des examens 
renaux plus specifiques (par exemple echo- 
graphie ou angiographie) sont indiques. Une 
hypokaliemie survient dans le syndrome de 
Conn; 

• le test par bandelette urinaire pour la detection de 
proteines et de sang, ce qui peut indiquer une 
maladie renale (cause ou effet de l'hypertension); 

• la glycemie; 

• les lipides seriques; 

• l'ECG, qui peut montrer des signes d'hypertrophie 
ventriculaire gauche ou d'ischemie myocardique. 

Les jeunes patients souffrant d'hypertension 
(< 30 ans) ou ceux qui, a la suite des donnees 
cliniques ou des examens, sont suspects d'hy¬ 
pertension secondaire doivent subir des inves¬ 
tigations plus poussees, par exemple le dosage 
des catecholamines dans l'urine et le plasma si 
un pheochromocytome parait possible, ou les 
tests necessaires a la recherche d'une origine 
renovasculaire. 


Soins 

En cas d'hypertension maligne ou grave (PA 
> 180/110 mmHg), le traitement doit etre lance 
immediatement. Chez d'autres patients, le traitement 
est commence si la repetition des mesures a confirme 
que l'hypertension estprolongee (tableau 10.16). Pour 
la plupart des patients, une pression arterielle cible 
pendant le traitement est 140/85 mmHg. Pour les 
patients souffrant de diabete, de maladie renale chro- 
nique ou d'une maladie cardiovasculaire, une cible 
de 130/80 mmHg est recommandee. 

Les mesures non pharmacologiques dans le traite¬ 
ment de l'hypertension sont: 

• reduction du poids (objectif d'lMC < 25 kg/m 2 ); 

• regime pauvre en graisses et en graisses saturees; 


Tableau 10.16. Indications therapeutiques 
fondees sur des enregistrements d'une 
PA (mmHg) soutenue 


Gravite 

PA 

initiale 

Intervention 

Normale haute 

> 130/85 

Reevaluer tous les 5 ans 

Normale haute 

130-139 

85-89 

Modification du style 
de vie 

Reevaluation annuelle 

Hypertension 

faible 

140-159 

90-99 

Groupe 1 - confirmer 
sur 12 semaines puis 
traiter 

Groupe 2 - confirmer 
sur 12 semaines (PA 
mensuelle), a traiter si 
elle se maintient 

Groupe 3 - 
modification du style 
de vie, reevaluation 
chaque annee 

Hypertension 

moderee 

160-179 

100-109 

Groupe 1 - confirmer 
pendant 4 semaines 
puis traiter 

Autres-confirmer sur 
4-12 semaines (PA 
hebdomadaire), a traiter 
si elle se maintient 

Hypertension 

elevee 

> 180/110 

Confirmer sur 1-2 
semaines, puis traiter 


Groupe 1 : patients atteints d'une maladie cardiovasculaire, 
d'une lesion d'organe cible ou de diabete. 

Groupe 2 : patients avec un risque estime a 10 ans de maladie 
cardiovasculaire > 20 %. 

Groupe 3 : patients n'appartenant pas aux groupes 1 ou 2. 
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• regime pauvre en sel (<6 g de chlorure de 
sodium par jour); 

• consommation d'alcool limitee (<21 unites et 
< 14 unites par semaine pour les hommes et les 
femmes respectivement); 

• exercice dynamique (au moins 30 minutes de 
marche rapide par jour); 

• augmentation de la consommation de fruits et 
legumes; 

• reduction des risques cardiovasculaires par l'ar- 
ret du tabac et augmentation de la consomma¬ 
tion de poisson gras. 

Chez la plupart des patients hypertendus, une sta- 

tine est egalement prescrite pour reduire le risque 


cardiovasculaire global. Le controle glycemique 
doit etre optimise chez les sujets diabetiques 
(HbAlc < 7 %). Chaque classe d'antihypertenseur 
comporte des indications et des contre-indications 
selon les divers groupes de patients. Un seul medi¬ 
cament antihypertenseur est utilise au depart mais, 
chez de nombreux patients, un traitement combine 
sera necessaire pour controler la pression arterielle. 
Chez les patients sans raisons imperieuses justi- 
fiant une classe particuliere de medicament, on 
peut recourir a un algorithme therapeutique (ACD) 
qui oriente la sequence et les combinaisons logiques 
de medicaments (fig. 10.17). II est fonde sur l'obser- 
vation que les jeunes et les Caucasiens ont tendance 
a avoir des taux plus eleves de renine que les per- 
sonnes agees ou la population noire. 



Abreviations: 

A = inhibiteur de I’ECA 

(antagoniste du recepteur de I’angiotensine II, si intolerance a 
I’inhibiteurde I’ECA) 

C = inhibiteur des canaux calciques 
D = diuretique thiazidique 


Les patients noirs sont ceux de descendance africaine ou caribeenne 
et non les patients de race mixte, asiatique ou chinoise 


Figure 10.17 Choisir les medicaments pour les patients dont I'hypertension vient d'etre 
diagnostiquee. 

(National Institute for Health and Clinical Excellence (2006). Choosing drugs for patients newly diagnosed with 
hypertension. In : CG 34 Hypertension: management of hypertension in adults in primary care (Quick Reference Guide). Londres: NICE. 
Disponible sur http : //guidance.nice.org.uk/CGI27. Reproduit avec autorisation.) 


340 





























Chapitre 10. Maladies cardiovasculaires 


Ainsi, les medicaments classes « A», qui reduisent 
la pression arterielle au moins en partie par la 
suppression du systeme renine-angiotensine, 
sont plus efficaces dans le traitement initial des 
jeunes patients blancs. 

• Diuretiques. Ils augmentent l'excretion renale de 
sodium et d'eau et dilatent directement les arte¬ 
rioles. Les diuretiques de l'anse, par exemple le 
furosemide, et les diuretiques thiazidiques, par 
exemple le bendroflumethiazide (bendroflua- 
zide), sont egalement efficaces pour abaisser la 
pression arterielle, bien que les diuretiques thia¬ 
zidiques soient generalement preferes, car leur 
duree d'action est plus longue, la diurese n'est 
pas si abondante et ils sont moins chers. Le souci 
majeur avec les diuretiques thiazidiques est leurs 
effets metaboliques nefastes : augmentation du 
cholesterol serique, hypokaliemie, hyperurice- 
mie (ils peuvent precipiter une crise de goutte) et 
diminuer de la tolerance au glucose. 

• jS-bloquants. Ils ne sont plus presents comme trai¬ 
tement initial optimal de l'hypertension. Ils sont 
utilises chez de plus jeunes patients, en particulier 
en cas d'intolerance ou de contre-indications aux 
inhibiteurs de l'ECA et aux antagonistes des 
recepteurs de l'angiotensine II, chez les femmes 
susceptibles d'etre, ou de devenir, enceintes, ou 
lorsque des signes cliniques suggerent une hyper- 
activite du systeme nerveux sympathique. Les 
(3-bloquants reduisent la production de renine et 
l'activite du systeme nerveux sympathique. Les 
complications sont: bradycardie, bronchospasme, 
extremites froides, fatigue et faiblesse. 

• Inhibiteurs de l'ECA. Le captopril, l'enalapril, le 
lisinopril et le ramipril bloquent la conversion de 
l'angiotensine I en angiotensine II, un puissant 
vasoconstricteur, et bloquent la degradation de la 
bradykinine, un vasodilatateur. Hypotension et 
toux sont les effets secondaires potentiels de la 
premiere dose. Aux fortes doses, ils peuvent cau¬ 
ser une proteinurie, des eruptions cutanees et une 
leucopenie. Les inhibiteurs de l'ECA sont contre- 
indiques dans les stenoses des arteres renales, car 
l'inhibition du systeme renine-angiotensine dans 
ce cas peut reduire le debit sanguin renal et, des 
lors, entrainer un infarctus renal. 

• Antagonistes de l'angiotensine II. Le losartan, le 
valsartan, l'irbesartan et le candesartan bloquent 
selectivement les recepteurs de l'angiotensine II. 
Ils partagent certains effets des inhibiteurs de 


l'ECA et sont utiles chez les patients qui, en rai¬ 
son de la toux, ne tolerent pas les inhibiteurs de 
l'ECA. 

• Antagonistes du calcium. L'amlodipine et la 
nifedipine agissent principalement en dilatant 
les arterioles peripheriques. Les effets secon¬ 
daires potentiels sont des troubles de conduc¬ 
tion cardiaque avec bradycardie (verapamil et 
diltiazem), des maux de tete, des bouffees vaso- 
motrices et une retention hydrique, mais ils sont 
rares. 

• Autres agents. Les a-bloquants (par exemple 
doxazosine), l'hydralazine et les agents a action 
centrale (par exemple clonidine, moxonidine) 
peuvent etre indiques dans certaines circons- 
tances. L'aliskerine est un nouvel antihyperten- 
seur, inhibiteur de la renine. II est utilise seul ou 
en combinaison avec d'autres agents. 

Traitement de l'hypertension 

grave 

Les patients atteints d'hypertension maligne 
ou grave, e'est-a-dire une pression diastolique 
> 140 mmHg, doivent etre traites a l'hopital. 
L'objectif est de ramener lentement, en 24 a 
48 heures, la pression arterielle diastolique a envi¬ 
ron 100 a 110 mmHg. C'est generalement realise 
avec des antihypertenseurs oraux, par exemple 
l'atenolol ou l'amlodipine. Les antihypertenseurs 
par voie sublinguale ou par voie intraveineuse ne 
sont pas recommandes, car ils peuvent produire 
une chute brutale de la pression arterielle avec 
infarctus cerebral. Lorsqu'un controle rapide de la 
pression arterielle est necessaire (par exemple dis¬ 
section aortique), l'agent de choix est le nitroprus- 
siate de sodium par voie intraveineuse (dose 
initiale de 0,3 pg/kg/min, soit 100 mg de nitro- 
prussiate dans 250 ml de solution saline a 2 a 
5 ml/h) ou le labetolol. 

Maladie arterielle et veineuse 

Anevrismes aortiques 

Un anevrisme est une dilatation arterielle locali- 
see et permanente. II peut etre asymptomatique 
ou causer des symptomes par des effets de pres¬ 
sion ou de rupture, parfois avec formation de 
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fistules; ils peuvent egalement etre a l'origine 
d'embolie. Les anevrismes aortiques (diametre du 
vaisseau > 3 cm), qui sont generalement abdomi- 
naux et la consequence d'un processus degenera- 
tif, se developpent surtout chez les hommes ages. 
Certains anevrismes sont favorises par une mala- 
die du tissu conjonctif. 

Abdominal 

Un anevrisme aortique abdominal peut etre 
asymptomatique et decouvert comme une tume¬ 
faction pulsatile a l'occasion d'un examen cli- 
nique, ou comme un site calcifie visible sur une 
simple radiographie. II peut aussi causer des 
symptomes par pression, par exemple une dou- 
leur epigastrique ou dorsale. Une rupture, qui est 
une urgence chirurgicale, se manifeste par une 
douleur epigastrique irradiant dans le dos et par 
un choc hypovolemique. Le diagnostic repose 
sur l'echographie ou la TDM. Le remplacement 
chirurgical du segment anevrismal par un greffon 
prothetique est indique pour un anevrisme 
symptomatique ou un grand anevrisme asymp¬ 
tomatique (>5,5 cm). Chez les patients a risque 
chirurgical eleve, on recourt de plus en plus a 
l'insertion d'une endoprothese aortique. 

Thoracique 

Une necrose mediale kystique et l'atherosclerose 
sont les causes habituelles des anevrismes thora- 
ciques. La syphilis cardiovasculaire fait partie des 
etiologies tres rares. L'anevrisme thoracique peut 
etre asymptomatique, exercer une pression sur des 
structures locales et provoquer ainsi des dorsal- 
gies, de la dysphagie et de la toux ou entrainer une 
regurgitation aortique si la racine aortique est 
impliquee. 

Anevrisme dissequant 

La dissection aortique est due a une dechirure 
de l'intima : le sang sous haute pression cree une 
fausse lumiere dans la media fragilisee. La mani¬ 
festation typique est une douleur thoracique 
centrale, soudaine et violente, irradiant dans le 
dos. L'implication des ramifications arterielles 
peut susciter des troubles neurologiques, faire 
disparaitre le pouls et rendre la pression arte- 


rielle differente entre les deux bras. La radiogra¬ 
phie thoracique montre un elargissement du 
mediastin et le diagnostic est confirme par 
TDM, echographie transoesophagienne ou IRM. 
Le traitement implique le controle urgent de la 
pression arterielle et la reparation chirurgicale 
de la dissection aortique proximale. 

Maladie et phenomene 
de Raynaud 

Le phenomene de Raynaud est du a des spasmes 
intermittents dans les arteres irriguant les doigts 
et les orteils. II est generalement induits par le 
froid et soulage par la chaleur. La paleur initiale, 
causee par la vasoconstriction, est suivie de cya- 
nose puis de rougeur due a l'hyperemie. Une 
maladie de Raynaud survient plus frequemment 
chez les jeunes femmes et n'a pas d'autre affection 
sous-jacente. Elle doit done etre differenciee du 
phenomene de Raynaud secondaire, par exemple 
celui qui complique une maladie auto-immune 
rhumatismale ou la prise d'un (3-bloquant. Le trai¬ 
tement commence par des mesures simples : gar- 
der mains et pieds au chaud, arreter de fumer ou 
de prendre le (3-bloquant responsable. Si neces- 
saire, un medicament comme la nifedipine orale 
ou, parfois, des perfusions de prostacycline 
peuvent s'averer utiles. Une sympathectomie lom- 
baire peut soulager les symptomes des membres 
inferieurs. 

Maladie veineuse 

Thrombophlebite superficielle 

Cette affection survient generalement dans une 
jambe et se manifeste par de la douleur, de la rou¬ 
geur le long de la veine affectee; celle-ci est sen¬ 
sible et dure a la palpation. Le traitement consiste 
en une analgesie simple, par exemple un AINS. 
L'anticoagulation n'est pas necessaire, car il n'y a 
pas de risque d'embolie. 

Thrombose veineuse profonde 

Une thrombose peut survenir dans n'importe 
quelle veine, mais celles du bassin et des jambes 
sont le plus souvent impliquees. Les facteurs de 
risque de thrombose veineuse profonde (TVP) 
sont repris au tableau 5.18. 
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Caracteristiques cliniques 

La TVP est souvent asymptomatique, mais la 
jambe peut etre chaude et gonflee, avec une sensi- 
bilite du mollet et une distension des veines super- 
ficielles. Le diagnostic differential comprend la 
rupture d'un kyste de Baker (voir chap. 7), 
l'cedeme lie a d'autres causes et une cellulite. 

Examens 

Le dosage serique des D-dimeres est l'examen ini¬ 
tial chez les patients avec un score de probability 
clinique faible (tableau 10.17) et aucune investiga¬ 
tion complementaire n'est indiquee si les D-dimeres 
sont normaux. Chez tous les autres patients, une 
echographie avec compression veineuse est indi¬ 
quee; elle est fiable pour une thrombose iliofemo- 
rale, mais ne Test pas pour une thrombose veineuse 
du mollet. Si l'examen initial est negatif alors que la 
suspicion clinique est elevee, il faudra le repeter 
1 semaine plus tard, avec entre-temps un traite- 
ment a l'heparine. 


Soins 

Les soins sont abordes en detail au chapitre 5. 

L'objectif principal du traitement est la prevention 
de l'embolie pulmonaire. L'anticoagulation com¬ 
mence avec l'heparine et le traitement se poursuit 
avec la warfarine, qui sera administree pendant 

3 mois. Cependant, si un facteur de risque etait 
manifestement en cause, par exemple le repos au 
lit, le traitement est habituellement limite a 

4 semaines. On recourt parfois a une thrombolyse 
chez les patients atteints d'une thrombose iliofe- 
morale etendue. 

Les principales complications d'une TVP sont 
l'embolie pulmonaire, la recurrence d'une 
thrombose et le syndrome post-thrombotique, 
qui se caracterise par une douleur permanente, 
un gonflement, un oedeme et parfois un eczema 
variqueux; celui-ci peut entrainer la destruction 
des valves des veines profondes. Des bas elas- 
tiques de soutien sont utilises pour le syndrome 
post-thrombotique. 


Tableau 10.17. Score de Wells pour la probability clinique d'une thrombose veineuse profonde (TVP) 


Antecedents 

Score si present 

Traumatisme, chirurgie ou immobilisation dans un platre d'un membre inferieur 

+ 1 

Alitement pendant plus de 3 jours ou chirurgie dans les 4 dernieres semaines 

+ 1 

Cancer (y compris un traitement jusqu'a 6 mois auparavant) 

+ 1 

Sensibilite le long du systeme veineux profond 

+ 1 

Donnees cliniques 


Membre entier gonfle 

+ 1 

Mollet gonfle de plus de 3 cm par rapport au cote asymptomatique, mesure a 10 cm en dessous 
de la tuberosite tibiale 

+ 1 

CEdeme (plus marque a la jambe symptomatique) 

+ 1 

Veines collaterals superficielles dilatees (non variqueuses) 

+ 1 

Autre diagnostic possible 


Autre diagnostic (par exemple blessure musculosquelettique, hematome, oedeme chronique, 
cellulite de la jambe, arthrite de la jambe, kyste de Baker) ayant une probability semblable ou 
superieure a celle d'une TVP 

-2 

Score total 

<0 

1-2 

>3 

Risque de TVP 

3 % (faible) 

17 % (modere) 

75 % (eleve) 
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Medicaments pour le systeme cardiovasculaire 


Cardioversion electrique 

La cardioversion est l'administration d'un choc 
electrique synchronise avec le complexe QRS, tan- 
dis que la defibrillation est non synchronisee, c'est- 
a-dire que le choc est delivre de maniere aleatoire 
pendant le cycle cardiaque (tableau 10.18). Chez le 
patient victime d'un arret cardiaque et ne repon- 
dant pas a une defibrillation repetee, il est difficile 
de decider quand arreter les efforts de reanimation 
et de defibrillation. Cela depend du patient, des 
circonstances de l'arret et pendant combien de 
temps le patient est reste avec un rythme cardiaque 
n'assurant plus de circulation sanguine. En gene¬ 
ral, chez un patient hospitalise, si la reanimation 
n'a pas retabli un rythme de perfusion apres 
30 minutes, d'autres tentatives ont peu de chance 
de reussir. Le pronostic est moins bon chez les 
patients dont l'arret survient hors de l'hopital. Il y 
a des exceptions : la reanimation est poursuivie 
pendant plus longtemps chez un patient en 
hypothermie. 

Indications 

• Cardioversion elective: 

- tachyarythmies auriculaires. 

• Cardioversion d'urgence: 

- tachyarythmies auriculaires avec retentisse- 
ment hemodynamique, par exemple hypoten¬ 
sion, oedeme pulmonaire; 

- tachycardie ventriculaire (TV); 

- fibrillation ventriculaire (FV). 


Tableau 10.18. Niveaux d'energie pour 
les defibrillateurs biphasiques 


Arythmie 

Energie du 
choc initial (J) 

Tachycardie avec complexes larges 

120-150 

Flutter auriculaire et tachycardie 
avec complexes etroits 

70-120 

Fibrillation auriculaire 

120-150 

Arythmies ventriculaires 

150-200 


Contre-indications 

• Toxicite digitalique (contre-indication relative) - 
une induction d'arythmies ventriculaires par 
cardioversion est plus probable. 

• Fibrillation auriculaire ayant debute plus de 
24 heures auparavant (en raison du risque 
d'embolie), sauf si le tableau clinique indique 
un risque eleve. 

Medicaments antiarythmiques 

Adenosine 
Mode d'action 

L'adenosine est un nucleotide purique, qui agit sur 
des recepteurs specifiques et augmente le flux de 
potassium hors des cellules du myocarde, provo- 
quant ainsi une hyperpolarisation et une stabili¬ 
sation de la membrane cellulaire. Elle exerce des 
effets puissants sur le noeud SA, produisant une 
bradycardie sinusale, et ralentit la conduction des 
influx a travers le noeud atrioventriculaire. 

Indications 

L'indication principale est le retour a un rythme sinu¬ 
sal des tachycardies jonctionnelles atrioventriculaires. 

Preparations et posologie 

3 mg/ml. 

• Injection intraveineuse : elle doit etre rapide 
dans une veine centrale ou dans une veine peri- 
pherique de grand calibre, 6 mg en 2 secondes 
avec surveillance cardiaque, l'equipement de rea¬ 
nimation etant disponible; si necessaire, apres 
1-2 minutes, une deuxieme injection de 12 mg 
sera administree, eventuellement suivie d'une 
troisieme, egalement 12 mg, apres 1-2 minutes; 
tout increment doit etre evite, si un bloc AV de 
degre eleve se developpe a n'importe quelle dose. 

Effets secondaires 

Les effets indesirables sont communs, mais ils 
sont generalement transitoires. Les patients 
doivent etre avertis avant l'administration du 
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medicament des effets secondaires qui durent 
habituellement moins de 1 minute : 

• bradycardie et bloc AV; 

• rougeur du visage, maux de tete, douleur ou ser- 
rement thoracique; 

• bronchospasme. 

Precautions/contre-indications 

Contre-indiquee dans l'asthme, dans un bloc AV 
de deuxieme ou troisieme degre et dans une mala- 
die du noeud sinusal (a moins que le patient ne soit 
porteur d'un stimulateur). 


tien est generalement de 200 mg par jour ou le 
minimum requis pour le controle de l'arythmie. 

• Voie intraveineuse : via une ligne centrale (en 
urgence; par exemple, en cas de tachycardie ven- 
triculaire, l'amiodarone peut etre injectee par 
une ligne peripherique de grand calibre, mais 
c'est un agent vesicant, qui exige des precau¬ 
tions), au debut 5 mg/kg dans 250 ml de glucose 
a 5 % (medicament incompatible avec le chlo- 
rure de sodium) en 20 a 120 minutes sous sur¬ 
veillance ECG. Cela peut etre repete si necessaire 
jusqu'a un maximum de 1,2 g en 24 heures dans 
500 ml. Des qu'une reponse adequate a ete obte- 
nue, la therapie orale doit commencer et la the- 
rapie IV arretee. 


Chlorhydrate d'amiodarone 
Mode d'action 

Cet antiarythmique de classe III, selon la classifi¬ 
cation de Vaughan Williams, prolonge la duree du 
potentiel d'action, augmentant ainsi la periode 
refractaire absolue. II inhibe les canaux potas- 
siques impliques dans la repolarisation. 

Indications 

L'injection intraveineuse d'amiodarone est utili- 
see dans la reanimation cardiopulmonaire en cas 
de fibrillation ventriculaire ou de tachycardie 
sans pouls insensible a d'autres interventions. 
L'amiodarone orale et IV est utilisee dans le traite- 
ment des arythmies (tachycardie supraventricu- 
laire et ventriculaire, fibrillation auriculaire et 
flutter), en particulier lorsque d'autres medica¬ 
ments sont inefficaces ou contre-indiques. Dans 
une situation non urgente, ce medicament ne doit 
etre commence que sous le controle d'un specia- 
liste. Contrairement a beaucoup d'autres antia- 
rythmiques, l'amiodarone provoque peu ou pas 
de depression myocardique. 

Preparations et posologie 

Comprimes : 100 mg, 200 mg; injectables : 30 mg/ 
ml ou concentres a 50 mg/ml. 

• Voie orale : 200 mg trois fois par jour pendant 
1 semaine, ramene a 200 mg deux fois par jour 
pendant encore une semaine; la dose d'entre- 


Effets secondaires 


L'amiodarone contient de l'iode et peut causer de 
l'hypo- ou hyperthyroi'die. Les tests de la fonction 
thyro'idienne, notamment T 3 , devraient etre 
effectues avant la premiere administration, puis 
tous les 6 mois au cours du traitement. II faut 
aussi tenir compte de la toxicite hepatique et 
done demander les analyses adequates avant le 
traitement, puis tous les 6 mois. Les autres effets 
secondaires sont des depots corneens reversibles 
(la nuit, les conducteurs peuvent etre eblouis par 
les phares), des reactions cutanees phototoxiques 
(conseiller aux patients d'utiliser des cremes 
solaires ecran total), une pigmentation gris 
ardoise de la peau, une pneumonie et une neuro¬ 
pathic peripherique. 
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Precautions/contre-indications 

L'amiodarone est contre-indiquee en cas de bra¬ 
dycardie sinusale ou de bloc cardiaque sinoauri- 
culaire, sauf si le patient est porteur d'un 
stimulateur, en cas de sensibilite a l'iode ou de 
trouble thyroidien. 

De nombreux medicaments interagissent avec 
l'amiodarone, notamment la warfarine et la 
digoxine (consulter le RCP pour la liste complete). 
L'amiodarone a une tres longue demi-vie (s'eten- 
dant sur plusieurs semaines) et plusieurs mois 
peuvent etre necessaires pour atteindre des 
concentrations stabilises; ce qui est egalement 
important dans la prise en compte des interactions 
medicamenteuses. 
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Flecainide 
Mode d'action 

Antiarythmique de classe Ic (classification de 
Vaughan-Williams), le flecainide diminue l'en- 
tree de sodium (agent bloquant des canaux 
sodiques), ce qui ralentit la conduction, retarde le 
retablissement ou reduit le taux de decharge spon- 
tanee des cellules myocardiques. 

Indications 

Tachycardie nodale AV par reentree, arythmies 
associees a des voies accessoires (par exemple syn¬ 
drome de Wolff-Parkinson-White), fibrillation 
auriculaire paroxystique. Parfois, il est utilise dans 
les tachyarythmies ventriculaires resistantes aux 
autres traitements. 

Preparations et posologie 

TSV - 50 mg deux fois par jour jusqu' a un maxi¬ 
mum de 300 mg par jour. 

• « Sur demande ». Traitement de la FA - 200 mg ou 
300 mg si le poids > 70 kg, au debut du paroxysme. 

Effets secondaires 

Etourdissements, troubles visuels, dyspnee, palpi¬ 
tations, effets proarythmiques, cephalees, fatigue 
et nausees chez 5-10 % des patients. Rarement, le 
flecainide occasionne un bronchospasme, un bloc 
cardiaque, une aplasie de la moelle osseuse et une 
acceleration de la frequence ventriculaire en cas de 
FA ou de flutter. 

Precautions/contre-indications 

Ce sont notamment une maladie coronarienne 
grave, une dysfonction ventriculaire gauche ou 
d'autres formes de maladie cardiaque structurelle 
importante; un bloc AV du second degre ou supe- 
rieur et un bloc de branche. Des interactions avec 
d'autres medicaments sont possibles, entre autres 
avec les (3-bloquants et les inhibiteurs calciques 
(controler le RCP pour la liste complete). 

Chlorhydrate de lidocai’ne 
Mode d'action 

Antiarythmique de classe lb (classification de 
Vaughan-Williams), il diminue le taux d'entree 


de sodium dans la cellule (agent bloquant des 
canaux sodiques). Il peut ralentir la conduc¬ 
tion, retarder la repolarisation ou reduire la 
vitesse de decharge spontanee des cellules du 
myocarde. Il raccourcit la duree du potentiel 
d'action. 

Indications 

Les indications comprennent les arythmies ventri¬ 
culaires, surtout apres un infarctus du myocarde. 

Preparations et posologie 

Injection : 2 %, 20 mg/ml; perfusion de 0,1 % 
(1 mg/ml), 0,2 % (2 mg/ml). 

• Injection intraveineuse : 100 mg administres 
en quelques minutes (50 mg chez les patients 
plus legers ou dont la circulation est fortement 
alteree), injection suivie immediatement par 
une perfusion (avec surveillance ECG) de 4 mg/ 
min pendant 30 minutes, 2 mg/min pendant 
2 heures, puis 1 mg/min; reduire davantage la 
concentration si la perfusion continue au-dela 
de 24 heures. 

Effets secondaires 

Vertiges, paresthesies, somnolence et confusion, 
surtout si l'injection est trop rapide, sont les 
principaux effets secondaires, mais des convul¬ 
sions, une hypotension, une bradycardie et une 
hypersensibilite sont egalement possibles. 

Precautions/contre-indications 

La lidocaine est contre-indiquee dans les troubles 
sino-auriculaires, dans les blocs atrioventriculaires 
de tout grade, en cas de grave depression myocar- 
dique et de porphyrie aigue. Elle augmente la 
depression du myocarde en cas de traitement 
avec un ^-bloquant et d'autres antiarythmiques 
ainsi que le risque d'arythmie ventriculaire 
avec les antipsychotiques qui prolongent l'in- 
tervalle QT. 

P-bloquants 


Voir ci-apres. 
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Digoxine 
Mode d'action 

Ce medicament bloque la conduction AV et reduit 
la frequence cardiaque en augmentant l'activite du 
nerf vague et en inhibant l'activite sympathique. II 
est positivement inotrope (amelioration de la 
contraction cardiaque) par inhibition de la Na + / 
K + -ATPase et activation secondaire de la pompe 
membranaire echangeuse de Na + /Ca 2 + , augmen¬ 
tant ainsi le taux de calcium intracellulaire. 


ments, diarrhee, troubles de la conduction, vision 
floue ou jaune et arythmies ventriculaires. Une 
hypokaliemie et une insuffisance renale (la dose 
doit etre reduite) augmentent le risque de toxicite. 
En cas d'intoxication suspecte, il faut doser le 
potassium plasmatique et corriger, s'il y a lieu, 
l'hypokaliemie; le taux plasmatique de digoxine 
doit aussi etre mesure; des concentrations 
> 2 mmol/1 suggerent habituellement une 
intoxication. Dans les cas graves, il faudra neu¬ 
traliser le medicament par l'injection d'anti- 
corps antidigoxine. 


Indications 

La digoxine est utilisee dans l'insuffisance car¬ 
diaque avec fibrillation auriculaire ou chez des 
patients en rythme sinusal qui demeurent symp- 
tomatiques malgre un inhibiteur de l'ECA, un 
(3-bloquant et un diuretique. Elle est egalement 
utilisee pour le controle du rythme chez des 
patients sedentaires atteints de fibrillation auricu¬ 
laire ou de flutter. 

Preparations et posologie 

Comprimes: 62,5,125 et250pg. Injection: 250 pg/ml 

Verifier la fonction renale et les electrolytes avant 
le traitement; reduire la dose chez les personnes 
agees et en cas d'insuffisance renale. 

• Voie orale : pour une digitalisation rapide en 
cas de fibrillation auriculaire ou de flutter, 0,75- 
1,5 mg en doses fractionnees pendant 24 heures, 
puis une dose d'entretien de 125-250 pg une fois 
par jour selon la frequence cardiaque et la fonc¬ 
tion renale. Pour l'insuffisance cardiaque en 
rythme sinusal, la dose sera de 62,5-125 pg une 
fois par jour. 

• Perfusion intraveineuse: elle est indiquee pour 
les cas urgents de fibrillation auriculaire ou de 
flutter necessitant une dose de charge : 0,75- 
1 mg (dilue dans du glucose a 5 % ou chlorure de 
sodium a 0,9 % a une concentration ne depas- 
sant pas 62,5 pg/ml) pendant au moins 2 heures; 
le lendemain, dose d'entretien per os. 


Contr e-indications 


Les contre-indications sont les arythmies asso- 
ciees a une voie de conduction accessoire (syn¬ 
drome de Wolff-Parkinson-White). Celle-ci, en 
effet, n'est pas affectee par la digoxine, et le patient 
court le risque d'un bloc cardiaque complet et 
intermittent ou d'un bloc atrioventriculaire du 
deuxieme degre. Il faut egalement etre particulie- 
rement prudent en cas d'obstruction de la voie de 
sortie du ventricule gauche. Le diltiazem, le vera¬ 
pamil, la spirinolactone et l'amiodarone inhibent 
l'excretion renale de la digoxine; il faut eviter l'as- 
sociation avec l'amiodarone et mesurer les taux 
plasmatiques de digoxine quand elle est associee a 
d'autres medicaments (consulter le RCP pour la 
liste complete des interactions). Les tetracyclines, 
l'erythromycine et eventuellement d'autres macro- 
lides renforcent l'effet de la digoxine. La rifampi- 
cine reduit les concentrations seriques. 


10 


Medicaments pour l'insuffisance 
cardiaque 

Diuretiques 

Voir tableau 7.4 et en fin de chapitre 8. 

P-bloquants 
Mode d'action 


Effets secondaires 

En raison de l'etroitesse de la fenetre therapeu- 
tique (marge entre efficacite et toxicite), les effets 
secondaires sont frequents : nausees, vomisse- 


Les recepteurs (3-adrenergiques dans le coeur, les 
vaisseaux peripheriques, les bronches, le pancreas 
et le foie sont bloques. Les (3-bloquants diminuent 
la frequence cardiaque, reduisent la force de 
contraction cardiaque et abaissent la pression 
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arterielle. Ces effets reduisent les besoins myocar- 
diques en oxygene et donnent plus de temps a la 
perfusion coronaire. 

Indications 

Les principales indications sont l'angine de poi- 
trine, l'infarctus du myocarde, des arythmies, une 
insuffisance cardiaque stable, l'hypertension. Les 
(3-bloquants peuvent egalement attenuer les symp- 
tomes de l'anxiete, prevenir la migraine ainsi que 
les saignements des varices et traiter l'hyperthy- 
roidie de maniere symptomatique, c'est-a-dire 
sans modifier la fonction thyroidienne. 

Preparations et posologie 

La plupart des (3-bloquants montrent la meme 
efficacite, mais quelques differences peuvent 
conditionner le choix de maladies particulieres ou 
des patients; par exemple, l'atenolol et le metopro- 
lol sont utilises dans l'angine de poitrine; le sota- 
lol dans les cas d'arythmie supraventriculaire et 
ventriculaire; le propranolol dans le traitement de 
l'hyperthyroidie, la prevention du saignement des 
varices et la prophylaxie de la migraine (generale- 
ment); le bisoprolol et le carvedilol servent au 
traitement de l'insuffisance cardiaque, mais en 
general sous le couvert d'un specialiste. 

Propranolol 

Comprimes: 10 mg, 40 mg, 80 mg, 160 mg, solution 
orale: 5 mg/ml; injection de 1 mg/ml. 

• Voie orale 

- Hypertension portale : d'abord 40 mg deux 
fois par jour, avec augmentation en fonction 
de la frequence cardiaque; maximum 160 mg 
deux fois par jour. 

- Angor : d'abord 40 mg deux a trois fois par 
jour; dose d'entretien, 120-240 mg par jour. 

- Arythmies, anxiete, hyperthyroidie, prophy¬ 
laxie de migraine, tremblement essentiel : 
10-40 mg trois fois par jour. 

- Hypertension : au debut 80 mg par jour avec 
augmentation a une semaine d'intervalle selon 
les besoins; dose d'entretien, 160-320 mg par 
jour. 

• Voie intraveineuse : contre les arythmies ou 
une crise thyreotoxique : 1 mg en 1 minute; si 
necessaire, repeter a intervalles de 2 minutes, 
maximum 10 mg. 


Atenolol 

Comprimes: 25 mg, 50 mg, 100 mg. 

• Voie orale 

- Angor : 25-100 mg en une ou deux doses 
quotidiennes. 

- Apres IM : 25-100 mg par jour. 

- Hypertension : 25-50 mg par jour. 

• Voie intraveineuse : contre les arythmies : 
2,5 mg, a raison de 1 mg/min, repetes a inter¬ 
valles de 5 minutes jusqu'a un maximum de 
10 mg, ou par perfusion 150 pg/kg en 20 minutes, 
repetee toutes les 12 heures si necessaire. 

Bisoprolol 

Comprimes : 1,25 mg, 2,5 mg, 3,75 mg, 5 mg, 
7,5 mg, 10 mg. 

• Hypertension et angor: habituellement 5-10 mg 
une fois par jour, maximum 20 mg par jour. 

• Insuffisance cardiaque : au debut 1,25 mg par 
jour, dose a ajuster a intervalles hebdomadaires 
pendant 8-10 semaines jusqu'a un maximum de 
10 mg par jour. 

Metoprolol 

Comprimes: 50 mg, 100 mg; injection : 1 mg/ml. 

• Voie orale 

- Apres IM : 100 mg deux fois par jour. 

- Angor, arythmies, anxiete, thyrotoxicose, 
prophylaxie de la migraine, tremblements 
essentiels : 50-100 mg deux a trois fois par 
jour. 

- Hypertension : 50-100 mg deux fois par jour. 

• Voie intraveineuse : pour les arythmies: jusqu'a 
5 mg a un debit de 1-2 mg/min, dose repetee apres 
5 minutes jusqu'a un maximum de 10-15 mg. 

Sotalol 

Comprimes : 40 mg, 80 mg, 160 mg; injection : 
10 mg/ml. 

L'utilisation du sotalol est limitee au traitement 
des arythmies ventriculaires ou a la prevention 
des arythmies supraventriculaires. 

• Voie orale: 80 mg par jour en une a deux doses 
fractionnees, avec augmentation graduelle a 
intervalles de 2-3 jours jusqu'a la dose habi- 
tuelle de 160-320 mg par jour. 
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• Voie intraveineuse : en 10 minutes, 20-120 mg 
avec surveillance ECG, dose repetee a inter¬ 
vals de 6 heures, si necessaire. 

Effets secondaires 

Les effets secondaires sont notamment: bradycar- 
die, exacerbation de la claudication intermittente, 
lethargie, cauchemars, hallucinations, diminu¬ 
tion de la tolerance au glucose, interference avec 
les reactions metaboliques et autonomes a l'hypo- 
glycemie chez les patients diabetiques. 

Contre-indications 

Les contre-indications comprennent l'asthme, 
une grave maladie arterielle peripherique, un bloc 
cardiaque de deuxieme ou troisieme degre, une 
bradycardie marquee, de l'hypotension, un pheo- 
chromocytome (en dehors de l'utilisation speci- 
fique avec des a-bloquants). 


Medicaments affectant 

systeme renine-angiotensine 

La renine produite par le rein en reponse a une 
reduction de la perfusion glomerulaire catalyse le 
clivage de l'angiotensinogene (produit par le foie) 
en angiotensine (AT), qui a son tour est clivee par 
l'enzyme de conversion (ECA) en angiotensine II, 
qui agit sur deux recepteurs. Le recepteur AT : est 
implique dans les effets vasoconstricteurs de lAT, 
alors que le role biologique du recepteur AT 2 est 
moins bien defini. 

Inhibiteurs de l'enzyme 
de conversion de l'angiotensine 

Mode d'action 

Ces medicaments inhibent la conversion de 
l'angiotensine I en angiotensine II et reduisent 
ainsi la vasoconstriction dependant de l'angio- 
tensine II. 


Indications 

Les principales indications sont l'insuffisance 
cardiaque, l'hypertension, la nephropathie diabe- 
tique et la cardiopathie ischemique. 


Preparations et posologie 

Perindopril 

Comprimes: 2 mg, 4 mg, 8 mg. 

• Hypertension : debuter avec 4 mg une fois par 
jour (2 mg s'il est associe a un diuretique, 
chez les personnes agees et en cas d'insuffi- 
sance renale); ajuster ensuite la dose en fonc- 
tion de la reponse jusqu'a un maximum de 
8 mg par jour. 

• Insuffisance cardiaque : d'abord 2 mg une fois 
par jour; apres au moins 2 semaines, passer a la 
dose d'entretien, habituellement 4 mg par jour. 

• Cardiopathie ischemique, nephropathie diabe- 
tique : 4 mg par jour; augmenter au bout de 
2 semaines a 8 mg par jour. 


Lisinopril 

Comprimes: 2,5 mg, 5 mg, 10 mg, 20 mg. 

• Hypertension : au debut 10 mg une fois par jour 
(2,5-5 mg s'il est associe a un diuretique, chez 
les personnes agees et en cas d'insuffisance 
renale); la dose d'entretien habituelle est de 
20 mg par jour, maximum 80 mg par jour. 

• Insuffisance cardiaque: d'abord 2,5 mg une fois 
par jour; si la tolerance est satisfaisante, aug¬ 
menter de 10 mg toutes les 2 semaines; la dose 
d'entretien quotidienne est de 35 mg. 

• Cardiopathie ischemique, nephropathie diabe- 
tique : 5-10 mg par jour. Immediatement apres 
STEMI, commencer a 2,5 mg si la PA systolique 
est de 100-120 mmHg et augmenter progressi- 
vement jusqu'a la dose d'entretien de 5-10 mg. 
Arreter le traitement si la pression arterielle sys¬ 
tolique < 100 mmHg. 
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Ramipril 

Comprimes: 1,25 mg, 2,5 mg, 5 mg, 10 mg. 

• Hypertension : initialement 1,25 mg par jour; 
augmenter chaque semaine pour atteindre la 
dose quotidienne d'entretien, 2,5-5 mg, maxi¬ 
mum 10 mg une fois par jour. 

• Insuffisance cardiaque : initialement 1,25 mg 
par jour; augmenter si necessaire jusqu'a un 
maximum de 10 mg par jour. 

• Cardiopathie ischemique, nephropathie diabe- 
tique : 2,5 mg deux fois par jour; dose d'entre¬ 
tien, 2,5-5 mg par jour. 
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Effets secondaires 

Apres la premiere dose, les effets secondaires sui- 
vants peuvent survenir : hypotension (il faut com- 
mencer par de faibles doses) en cas d'insuffisance 
cardiaque et de traitement aux diuretiques; toux 
seche; hyperkaliemie; deterioration soudaine de la 
fonction renale chez les patients atteints de stenose 
arterielle renale et chez les patients sous AINS 
(verifiez l'uree et les electrolytes 1-2 semaines apres 
le debut du traitement); perte du gout; eruptions 
cutanees et reactions d'hypersensibilite. 

Precautions/contre-indications 

Les contre-indications sont: stenose bilaterale des 
arteres renales, grossesse, angio-oedeme, insuffi- 
sance renale grave, stenose mitrale ou aortique, 
grave ou symptomatique, et cardiomyopathie hyp- 
ertrophique obstructive (risque d'hypotension). 

Antagonistes des recepteurs 
de l'angiotensine II 

Mode d'action 

Ce sont des antagonistes du recepteur de type 1 de 
l'angiotensine II (recepteurs AT^. 

Indications 

Les indications comprennent l'hypertension, l'in- 
suffisance cardiaque ou une nephropathie diabe- 
tique chez des patients intolerants aux inhibiteurs 
de l'ECA en raison de la toux. 

Preparations et posologie 
Candesartan 

Comprimes: 2 mg, 4 mg, 8 mg, 16 mg, 32 mg. 

• Hypertension : initialement 8 mg par jour; aug¬ 
mented si necessaire, a 32 mg par jour. 

• Insuffisance cardiaque: au debut, 4 mg une fois 
par jour; augmenter a des intervalles d'au moins 
2 semaines pour atteindre la dose de 32 mg. 

Valsartan 

Gelules: 40 mg, 80 mg, 160 mg. 

• Hypertension arterielle: 80 mg une fois par jour 
(40 mg en cas de doute) et augmenter si neces¬ 
saire apres 4 semaines a 160 mg par jour. 


• Cardiopathie ischemique : 20 mg deux fois par 
jour; augmenter progressivement a 160 mg deux 
fois par jour. 

Effets secondaires 

Les effets secondaires sont: hypotension orthos- 
tatique, eruptions cutanees, anomalies de la bio- 
chimie hepatique et hyperkaliemie. 

Precautions/contre-indications 

Des doses plus faibles doivent etre prescrites en 
cas d'insuffisance renale ou hepatique et chez les 
patients prenant de fortes doses de diuretiques 
ainsi que chez les personnes agees (plus de 75 ans). 
Il faut agir prudemment en cas de stenose de l'ar- 
tere renale, de stenose aortique ou mitrale et d'une 
cardiomyopathie hypertrophique obstructive. 

Nitrates, inhibiteurs calciques 
et activateurs des canaux 
potassiques 

Les nitrates, les inhibiteurs calciques et les activa¬ 
teurs des canaux potassiques ont un effet vasodila- 
tateur sur la circulation coronaire et sur les veines, 
avec des lors une reduction du retour veineux, ce 
qui attenue le travail du ventricule gauche. 

Nitrates 

Mode d'action 

Une augmentation de la guanosine monophos¬ 
phate cyclique (GMPc) dans les cellules muscu- 
laires lisses entraine une diminution du taux de 
calcium intracellulaire et la relaxation des muscles 
lisses avec dilatation des veines et des arteres, y 
compris des arteres coronaires. Les nitrates 
reduisent le retour veineux, ce qui allege le travail 
du ventricule gauche. 

Indications 

Ces medicaments servent a la prophylaxie et au 
traitement de l'angor, comme adjuvant dans l'in- 
suffisance cardiaque congestive et, par voie intra- 
veineuse, dans le traitement de l'insuffisance 
cardiaque aigue et du syndrome coronarien aigu. 


350 






Chapitre 10. Maladies cardiovasculaires 


Preparations et posologie 
Trinitrine - courte duree d'action 

Les comprimes sublinguaux : 300 jig, 500 pg, 
600 pg (expire 8 semaines apres ouverture du 
flacon); pulveriseur 400 pg/dose. 

• Angor : un ou deux comprimes ou pulverisa¬ 
tions sous la langue (l'utilisation sublinguale 
evite le metabolisme hepatique lors du pre¬ 
mier passage); repeter si necessaire. La trini¬ 
trine est plus efficace si elle est prise avant 
l'effort connu pour declencher l'angor. Si des 
effets secondaires se produisent (cephalees, 
hypotension), les comprimes peuvent etre 
recraches, ce qui est evidemment impossible 
apres une pulverisation. 

Trinitrine - transdermique 

Timbres transdermiques liberant environ : 5 mg, 
10 mg, 15 mg/24 h. 

• Angor : appliquer le timbre sur la poitrine ou 
l'exterieur du bras; il faut le remplacer toutes les 
24 heures et changer de site cutane. Si une tole¬ 
rance (avec effet therapeutique reduit) est sus- 
pectee, le timbre doit etre enleve pendant 
4-8 heures consecutives - generalement la nuit 
car c'est la periode la moins symptomatique. 

Trinitrine - comprimes a longue duree 
d'action 

Comprimes bureaux: 2 mg, 3 mg, 5 mg. 

• Angor: 1-5 mg trois fois par jour. 

• Insuffisance cardiaque : 5 mg (augmenter a 
10 mg dans les cas graves) trois fois par jour. 

Injection de trinitrine 

5 mg/ml, diluee d 100 pg/ml, soit 5 mg dans 50 ml, 
dans du glucose 5 % ou du chlorure de sodium a 
0,9 % administres par unepompe. 

• 0,6-0,9 mg/h IV, puis augmenter la dose avec 
prudence jusqu'a obtention de la reponse, en gar- 
dant la pression arterielle systolique > 100 mmHg. 
Gamme habituelle, 2-10 mg/h. 

Mononitrate d'isosorbide 

Comprimes: 10 mg, 20 mg, 40 mg. 

• 10-40 mg deux fois par jour, a 8 heures d'inter- 
valle, plutot que 12 pour empecher la tolerance 
au nitrate. 


Mononitrate d'isosorbide 
(a liberation prolongee) 

Comprimes: 25 mg, 50 mg, 60 mg. 

• 25-60 mg une fois par jour. Il est a reserver 
aux patients chez qui un dosage biquotidien 
(ci-dessus) s'avere inacceptable. Monter la dose 
graduellement afin d'eviter des maux de tete. 
Atteindre 120 mg par jour peut etre necessaire. 

Effets secondaires 

Les effets secondaires sont principalement dus 
aux proprietes vasodilatatrices et Ton peut les 
minimiser en commen^ant le traitement avec une 
dose faible. Un dosage excessif suscite des rou- 
geurs faciales, des maux de tete, de l'hypotension 
orthostatique et la methemoglobinemie (voir le 
Glossaire). 

Precautions/contre-indicadons 

Les nitrates sont contre-indiques en cas d'hypo- 
tension et d'hypovolemie, de cardiomyopathie 
hypertrophique obstructive, de stenose aortique, 
de stenose mitrale, de tamponnade cardiaque et de 
pericardite constrictive. Les nitrates potentialisent 
l'effet des autres vasodilatateurs et des medica¬ 
ments hypotenseurs. Le sildenafil est contre- 
indique chez les patients prenant des nitrates. 

Inhibiteurs calciques 

Ce groupe de medicaments comprend differentes 
preparations a liberation prolongee d'agents blo- 
quant les canaux calciques; comme ils different 
par leur biodisponibilite, ils faut specifier la 
marque sur l'ordonnance. 

Mode d'acdon 

Ces medicaments bloquent les canaux calciques et 
modifient l'entree du calcium dans le myocarde et 
dans les cellules musculaires lisses vasculaires. 
Les agents du groupe de la dihydropyridine (par 
exemple amlodipine, nifedipine, nimodipine) 
sont des vasodilatateurs puissants avec peu d'effet 
sur la contractilite cardiaque ou la conduction. En 
revanche, le verapamil et, a un degre moindre, le 
diltiazem sont de faibles vasodilatateurs, mais ils 
depriment la conduction et la contractilite 
cardiaques. 
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Indications 

Les inhibiteurs calciques sont indiques pour traiter 
l'hypertension et pour prevenir l'angor. Le verapa¬ 
mil est utilise dans le traitement de certaines 
arythmies. La nimodipine convient pour la pre¬ 
vention des deficits neurologiques ischemiques a la 
suite dune hemorragie meningee anevrismale. 

Preparations et posologie 

Amlodipine 

Comprimes a 5 mg, 10 mg. 

• 5-10 mg une fois par jour. 

Verapamil 

Comprimes: 40 mg, 80 mg, 120 mg, 160 mg, solution 
orale: 40 mg/5 ml; comprimes a liberation prolon- 
gee (CLP): 120 mg, 240 mg; injection: 2,5 mg/ml. 

• Angor : 80-120 mg trois fois par jour. CLP, 
240 mg une fois ou deux fois par jour. 

• Hypertension : 240-480 mg par jour en deux a 
trois doses fractionnees. CLP, 120-240 mg une 
ou deux fois par jour. 

• Arythmies supraventriculaires : voie orale 40- 
120 mg trois fois par jour; IV 5-10 mg en 
10 minutes, plus 5 mg apres 5-10 minutes si 
necessaire. 

Nifedipine a liberation prolongee 
Adalate ® CLP: 20 mg, 30 mg, 60 mg. 

• Angor : d'abord 30 mg une fois par jour; aug- 
menter si necessaire a 90 mg une fois par jour. 

• Hypertension : initialement 20 mg une fois par 
jour; augmenter si necessaire. 

Diltiazem 

Comprimes: 60 mg. 

• Angor : 60 mg trois fois par jour. 

Diltiazem a liberation lente 

Capsules pour une utilisation deux fois par jour : 
90 mg, 120 mg, 180 mg; capsules pour une utilisation 
une fois parjour: 120 mg, 180 mg, 240 mg, 300 mg. 

• Hypertension arterielle : 120 mg deux fois par 
jour. 

• Angor : 90 mg deux fois par jour; augmenter a 
180 mg deux fois par jour si necessaire. 


• Angor avec hypertension arterielle : 240 mg une 
fois par jour; augmenter a 300 mg une fois par 
jour. 

Effets secondaires 

Les effets secondaires sont principalement dus 
aux proprietes vasodilatatrices : bouffees de 
chaleur, vertiges, tachycardie, hypotension, 
gonflement des chevilles et cephalees. On mini¬ 
mise les effets secondaires en commen^ant par 
une dose faible et en augmentant lentement. Le 
verapamil favorise la constipation. Le verapamil 
et le diltiazem peuvent aggraver l'insuffisance 
cardiaque. 

Precautions/contre-indications 

La contre-indication majeure est la stenose aor- 
tique. Le verapamil et le diltiazem diminuent la 
contractilite cardiaque et ralentissent la conduc¬ 
tion cardiaque, de sorte qu'ils sont relativement 
contre-indiques chez les patients prenant des 
P-bloquants, en cas d'insuffisance ventriculaire 
gauche, de maladie du noeud sinusal et d'insuffi¬ 
sance cardiaque. Le verapamil est contre-indique 
pour le traitement des arythmies compliquant le 
syndrome de Wolff-Parkinson-White. Les anta- 
gonistes du calcium a breve duree d'action aug¬ 
mented la mortalite et sont contre-indiques 
immediatement apres un infarctus du myocarde. 

Activateurs des canaux 
potassiques 

Mode d'action 

Ces agents agissent a la fois comme les nitrates et 
les agents bloquant les canaux calciques. En 
effet, les activateurs des canaux potassiques pro- 
voquent une augmentation du flux de potassium 
dans la cellule et conduisent indirectement au 
blocage des canaux calciques et a une dilatation 
arterielle. 

Indications 

On a recours a ces medicaments dans les cas 
d'angor refractaire chez des patients qui ne sont 
pas controles par la therapie standard : aspirine, 
P-bloquant, derive nitre, inhibiteur calcique 
et statine. 
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Preparations et posologie 

Nicorandil 

Comprimes: 10 mg, 20 mg. 

• 5-30 mg deux fois par jour. 

Effets secondaires 

Ce sont : maux de tete (souvent temporaires), 
bouffees de chaleur, nausees, vomissements, 
etourdissements, hypotension, tachycardie. 


Precautions/contre-indications 

Le nicorandil est contre-indique dans l'insuffi- 
sance ventriculaire gauche et le choc cardioge- 
nique. Les patients qui prennent ce medicament 
ne peuvent pas utiliser le sildenafil. 
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Maladies 

respiratoires 


Chapitre 


Structure de base 
du systeme respiratoire 


des capillaires, les membranes basales des capil¬ 
laries et des alveoles etant fusionnees. 


Lafonction principal des poumons est d'echan- 
ger l'oxygene de l'air inspire et le dioxyde de car- 
bone a eliminer du sang de la circulation 
pulmonaire. Chaque poumon est enferme dans 
une double membrane; la plevre viscerale 
recouvre la surface du poumon et rejoint, au 
niveau du hile, la plevre parietale, qui tapisse l'in- 
terieur de la cavite thoracique. L'espace pleural 
contient normalement une petite quantite de 
liquide lubrifiant. Le poumon droit est divise en 
trois lobes, tandis que le poumon gauche en a 
deux. La trachee se divise en branches droite et 
gauche a la carene, qui est situee sous la jonction 
du manubrium du sternum et du deuxieme carti¬ 
lage costal droit. Dans les poumons, les branches 
principales se ramifient pour former les branches 
secondaires et tertiaires, ensuite les bronchioles 
et, finalement, les bronchioles terminates qui se 
terminent aux alveoles. 

Les voies respiratoires sont bordees par un epithe¬ 
lium fait de cellules cylindriques ciliees et de cel¬ 
lules caliciformes productrices de mucus, celles-ci 
etant plus rares dans les petites voies aeriennes. Le 
mucus retient les macrophages, les particules inha- 
lees et les bacteries; deplace par les cils vers les voies 
respiratoires superieures, il sert a l'epuration pul¬ 
monaire (tapis roulant mucociliaire). Les gaz sont 
echanges dans les alveoles ou le sang circulant dans 
les capillaires et l'air inspire ne sont separes que par 
une mince paroi composee essentiellement de 
pneumocytes de type 1 et des cellules endotheliales 


Fonction du systeme respiratoire 


Le poumon a un double approvisionnement 
sanguin : pulmonaire (sang veineux) et syste- 
mique (sang arteriel). Le ventricule cardiaque 
droit pompe le sang dans les poumons par l'ar- 
tere pulmonaire. L'oxygene de l'air inhale passe 
par les alveoles dans le sang, qui est renvoye 
dans la partie gauche du coeur par les veines 
pulmonaires. Le systeme bronchique (syste- 
mique) transporte le sang arteriel de l'aorte des- 
cendante afin d'oxygener les tissus pulmonaires, 
principalement les grandes branches. A l'in- 
verse, le dioxyde de carbone passe des capil¬ 
laires qui entourent les alveoles dans les espaces 
alveolaires, et est expire. 

L'air est inspire par augmentation de volume de la 
cage thoracique, ce qui cree dans les alveoles une 
pression inferieure a celle de l'atmosphere. 
L'inspiration est assuree par le diaphragme, qui 
s'abaisse sous la commande du nerf phrenique 
(C3-C5), et les muscles intercostaux qui mobilisent 
les cotes vers le haut et l'exterieur. A l'effort ou en 
cas de detresse respiratoire, des muscles respira¬ 
toires accessoires, les sternocleidomastoidiens et 
les scalenes, sont recrutes. L'expiration est un pro¬ 
cessus passif, fonde sur le recul elastique des parois 
pulmonaire et thoracique. Durant un exercice, la 
ventilation est amplifiee et l'expiration devient 
active, avec contraction des muscles de la paroi 
abdominale et des muscles intercostaux internes. 
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Symptomes 

de maladie respiratoire 

^■ 

Les symptomes communs des maladies respira- 
toires sont la toux, les expectorations, des dou- 
leurs thoraciques, l'essoufflement, une respiration 
sifflante et l'hemoptysie. 

Toux 

C'est la manifestation la plus courante des mala¬ 
dies du tractus respiratoire inferieur. Elle est 
declenchee par la stimulation mecanique (par 
exemple le toucher et des deplacements) ou 
chimique (par exemple des vapeurs nocives) de 
recepteurs de la toux specialises sur l'epithelium 
des voies respiratoires superieures et inferieures. 
Les impulsions sont transportees par des nerfs 
afferents dans un « centre de la toux », qui se trouve 
dans le bulbe rachidien. De la, partent alors des 
signaux efferents qui atteignent la musculature 
expiratoire par le nerf phrenique et les branches 
efferentes du nerf vague et declenchent la toux. 

Une toux qui ne dure que quelques semaines est le 
plus souvent due a une infection aigue des voies 
respiratoires. L'asthme, la maladie du reflux gastro- 
oesophagien et l'ecoulement nasal posterieur sont 
les causes les plus communes de toux persistante 
(tableau 11.1). Un ecoulement nasal posterieur est 
du a une rhinite, une rhinopharyngite aigue ou une 
sinusite et les symptomes autres que la toux sont un 
ecoulement nasal, une sensation de liquide glissant 
dans la gorge, et des raclements de gorge frequents. 

Tableau 11.1 Causes de toux persistante 

* Rhinopharyngite 

* Asthme 

* Maladie du reflux gastro-oesophagien 
Toux postvirale 

Maladie pulmonaire : MPOC, bronchectasies, tumeur, 
corps etranger 

Maladie du parenchyme : pneumopathie interstitielle, 
abces 

Medicaments: inhibiteurs de I'ECA 

* Ce sont les causes les plus frequentes; elles sont responsables 
de 99 % des cas chez les non-fumeurs et chez les patients ne 
prenant pas d'inhibiteurs de I'ECA et dont la radiographie 
thoracique est normale. 

ECA: enzyme de conversion de I'angiotensine; MPOC : maladie 
pulmonaire obstructive chronique. 


La toux peut etre le seul symptome de l'asthme 
quand elle s'aggrave durant la nuit, au reveil ou a 
l'effort. Une toux chronique, parfois accompagnee 
d'expectorations, est frequente chez les fumeurs. 
Toutefois, une aggravation de la toux peut etre le 
symptome revelateur d'un carcinome bronchique 
et requiert des investigations poussees. 

Ess ouff lement 

La dyspnee est la sensation subjective de l'essouf¬ 
flement. L'orthopnee est l'essoufflement qui sur- 
vient en position couchee en raison de la pression 
du contenu abdominal sur le diaphragme repousse 
dans le thorax et de la redistribution du sang des 
membres inferieurs vers les poumons. La dyspnee 
nocturne paroxystique est une manifestation de 
l'insuffisance cardiaque gauche; le patient se 
reveille a bout de souffle et trouve un certain soula- 
gement en position assise. Le mecanisme est simi- 
laire a l'orthopnee, mais parce que la conscience 
sensorielle est deprimee pendant le sommeil, un 
oedeme interstitiel pulmonaire peut s'accumuler. 

La cause de l'essoufflement (tableau 11.2) est sou¬ 
vent identifiee par les antecedents et l'examen cli- 


Tableau 11.2. Causes d'essoufflement 


Aigu (apparition en 
quelques minutes/ 
heures) 

Chronique (apparition 
en plusieurs jours/mois) 

Asthme aigu 

Asthme 

Exacerbation de la MPOC 

MPOC 

Pneumothorax 

Maladie pulmonaire 
parenchymateuse diffuse 

Embolie pulmonaire 

Epanchement pleural 

Pneumonie 

Cancer des bronches/ 
trachee 

Pneumonite 

d'hypersensibilite 

Insuffisance cardiaque 

Obstruction des voies 
respiratoires superieures: 

- Corps etranger inhale 

- Anaphylaxie 

Anemie profonde 

Insuffisance cardiaque 
gauche 


Tamponnade cardiaque 


Panique avec 
hyperventilation 



MPOC : maladie pulmonaire obstructive chronique. 
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nique, en particulier lorsque l'essoufflement est 
soudain et aigu. Lors d'un essoufflement aigu, les 
premiers examens appropries sont: une radiogra- 
phie du thorax, l'oxymetrie de pouls et, parfois, 
les gaz du sang arteriel. Selon les circonstances 
cliniques, un ECG, un hemogramme, les dosages 
dans le serum des electrolytes, de la glycemie, de 
la troponine (soup^on dune cause cardiaque) et 
des D-dimeres (soup^on d'embolie pulmonaire) 
peuvent etre indiques. L'embolie pulmonaire (EP) 
peut etre de diagnostic difficile, la radiographie 
pulmonaire, les gaz du sang et de l'ECG pouvant 
etre normaux (voir chap. 10). En cas d'essouffle- 
ment chronique, des tests simples de fonction pul¬ 
monaire, l'oxymetrie de pouls, un hemogramme 
et une radiographie pulmonaire, sont les pre¬ 
mieres investigations pour la plupart des patients. 
L'echocardiographie est indiquee si une cause car¬ 
diaque est suspectee. 

Une dyspnee psychogene est generalement decrite 
comme l'incapacite de prendre une profonde ins¬ 
piration; elle perturbe rarement le sommeil et 
peut s'ameliorer avec l'exercice. 

Respiration sifflante 

La respiration sifflante est la consequence dune 
limitation du flux aerien en raison d'une obstruc¬ 
tion chronique des voies respiratoires, soit locali- 
see (par exemple par un cancer ou un corps 
etranger), soit generalisee (par exemple en cas 
d'asthme ou de maladie pulmonaire obstructive). 
L'asthme est une cause frequente de respiration 
sifflante; ce diagnostic est probable lorsque le 
patient souffre de respiration sifflante episodique, 
de toux et de dyspnee, qui sont soulagees par des 
bronchodilatateurs inhales. Une respiration sif¬ 
flante doit etre distinguee du stridor qui est un 
sifflement inspiratoire severe cause par l'obstruc- 
tion de la trachee ou une des bronches principales, 
par exemple par une tumeur. 

Hemoptysie 

Une expectoration de sang exige toujours des 
investigations. Les causes courantes sont des 
bronchectasies, un carcinome bronchique, une 
EP, une bronchite et des infections pulmonaires, 
notamment la pneumonie (expectorations de 
couleur rouille), des abces et la tuberculose (TB). 
L'oedeme pulmonaire entraine la production d'ex- 


pectorations mousseuses roses. Des causes plus 
rares sont des tumeurs benignes, des troubles de 
coagulation, une granulomatose de Wegener et le 
syndrome de Goodpasture (voir plus loin). Une 
radiographie du thorax doit etre effectuee chez 
tous les patients, et des examens ulterieurs (par 
exemple bronchoscopie, TDM thoracique, scinti- 
graphie ventilation-perfusion) seront selection- 
nes en fonction des antecedents et de l'examen. 

Une hemoptysie massive (> 200 ml en 24 heures) 
est le plus souvent due a une TB pulmonaire, des 
bronchectasies, un abces pulmonaire ou a un can¬ 
cer (primitif ou secondaire). En raison de l'as- 
phyxie, elle peut etre mortelle et requiert une 
hospitalisation immediate. La prise en charge ini- 
tiale comprend l'administration d'oxygene, le pla¬ 
cement d'un catheter intraveineux de gros calibre, 
des prises de sang (pour hemogramme, tests de 
coagulation, dosages de l'uree et des electrolytes), 
le dosage des gaz du sang arteriel et une radiogra¬ 
phie thoracique. II faut recourir tot a un pneumo- 
logue et a un chirurgien thoracique. 


Douleur thoracique 


Lorsqu'elle est liee a une maladie respiratoire, la 
douleur thoracique (voir tableau 10.2) est souvent 
localisee et fortement aggravee par la respiration 
profonde ou la toux (douleur pleurale). Elle est le 
plus souvent causee par une infection ou une irri¬ 
tation pleurale a la suite d'une EP. 


11 


Examens en cas de maladie 
respiratoire 


Expectorations 

Les expectorations sont souvent envoyees pour exa¬ 
mens microbiologiques (coloration de Gram et 
culture en cas de pneumonie, et coloration a l'aura- 
mine en cas de suspicion de TB) et cytologiques 
pour la recherche de cellules malignes, mais le 
resultat peut etre faussement negatif. Si l'expectora- 
tion est difficile a obtenir, la nebulisation d'une 
solution saline a 5 % suscitera une toux productive. 
Des expectorations jaunatres ou verdatres sont sug- 
gestives d'inflammation due a une infection ou a 
une allergie. L'hemoptysie a ete abordee ci-dessus. 
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Tests de fonction respiratoire 

Dans le cadre dune consultation, il est possible 
d'effectuer des tests fonctionnels respiratoires 
simples pour revaluation de l'obstruction bron- 
chique et des volumes pulmonaires. Les valeurs 
normales varient selon l'age, le sexe, la taille et 
entre individus. 

Debit expiratoire de pointe (DEP) 

Le debit expiratoire maximal pendant une expira¬ 
tion forcee apres une inspiration profonde peut 
etre mesure par un debitmetre de pointe, ce qui 
est utile pour le suivi des effets du traitement sur 
l'asthme; de nombreux patients surveillent leur 
DEP a domicile. 

Spirometrie 

La spirometrie mesure le volume expiratoire 
maximal (VEM) et la capacite vitale forcee (CVF). 
Le patient exhale aussi rapidement et aussi long- 
temps que possible apres une inspiration pro¬ 
fonde. Le volume expire durant la premiere 
seconde est le VEMS, le volume total expire etant 
la CVF. Le rapport VEMS/CVF est une mesure de 
limitation du debit; il est normalement d'environ 
75 %: 

• limitation du debit: VEMS/CVF < 75 %; 

• maladie pulmonaire restrictive : VEMS/CVF 
> 75 %. 

Des techniques plus sophistiquees permettent de 
mesurer la capacite pulmonaire totale (CPT) et le 
volume residuel (VR). Ceux-ci sont augmentes 
dans les maladies pulmonaires obstructives 
comme l'asthme ou la maladie pulmonaire chro- 
nique obstructive en raison de la retention d'air, et 
reduits dans la fibrose pulmonaire. Le facteur de 
transfert (T ) mesure le transfert a l'hemoglo- 
bine dune faible quantite de monoxyde de car- 
bone ajoute a Fair inspire. Le coefficient de 
transfert (K co ) est la valeur corrigee pour les dif¬ 
ferences de volume pulmonaire. Le transfert 
gazeux est reduit des le debut d'un emphyseme ou 
dune fibrose pulmonaire. 

Dosage des gaz dans le sang arteriel 

Ce dosage mesure les pressions partielles d'oxy- 
gene et de dioxyde de carbone dans le sang arte¬ 
riel (voir tableau 12.6), dont les resultats sont 
utilises pour 1'evaluation du patient dyspneique 


ainsi que le suivi du traitement de l'insuffisance 
respiratoire et de l'asthme aigu. La saturation 
arterielle en oxygene (S a 0 2 ) peut etre mesuree en 
continu de maniere non invasive a l'aide d'un oxy- 
metre auriculaire ou digital. Les normes vont de 
94 a 98 %. Cependant, les taux de dioxyde de car- 
bone ne sont pas mesures et une hypoventilation 
avec retention de dioxyde de carbone peut passer 
inaper$ue. 

Distance de marche 

Une marche durant 6 minutes peut egalement 
servir a 1'evaluation de la fonction pulmonaire. 

Imagerie 

Radiographie thoracique 

Les cliches de routine sont posteroanterieurs (PA), 
c'est-a-dire que le film est place devant le patient 
avec la source de rayons X derriere. Les prises AP 
sont reservees aux patients incapables de se lever; 
le contour cardiaque semble plus gros et les omo- 
plates ne peuvent etre deplacees hors de la vue. La 
figure 11.1 montre une radiographie thoracique 
normale et propose une etude systematique du 
cliche. Le nodule pulmonaire solitaire detecte a la 
radiographie est un probleme clinique frequent 
(tableau 11.3). Dans ce cas, il faut prendre en 
compte les facteurs de risque de cancer: age, taba- 
gisme, exposition professionnelle aux substances 
cancerogenes, augmentation de la taille de la 
lesion (80 % > 3 cm), bord irregulier, calcifications 
excentriques de la lesion et taille accrue par rap¬ 
port a une ancienne radiographie. Une TDM est 
generalement necessaire pour une evaluation 
approfondie. 

Tomodensitometrie (TDM) 

Pour l'examen du parenchyme pulmonaire, il faut 
d'abord recourir a la radiographie thoracique. 
Toutefois, la TDM peut detecter une maladie pul¬ 
monaire chez des patients symptomatiques avec 
une radiographie thoracique normale. La TDM 
peut guider le choix du type et du site de biopsie 
pulmonaire ou pleurale, et servir a la stadification 
d'un carcinome bronchique. La TDM multi¬ 
coupes (haute resolution) permet une etude du 
parenchyme pulmonaire avec des coupes de 1 a 
2 mm d'epaisseur, a intervalles de 10 a 20 mm. 
C'est particulierement utile pour la detection 
et 1'evaluation des maladies parenchymateuses 
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Trachee 
Arc aortique 
Artere pulmonaire 


Oreillette droite 
Ventricule gauche 
Diaphragme 


Figure 11.1. Radiographie thoracique normale et liste des points a examiner. 

Liste de verification 

Nom du patient et date du cliche 
Vue PA ou AP ? 

Centrage-Distance egale entre chaque tete daviculaire et entre les processus vertebraux ? 

Trachee - deviee de la ligne mediane ? 

Tissus mous: cou, epaules, thorax 

Os : cotes, davicules et colonne vertebrale 

Diaphragme - la coupole droite est generalement 2 a 3 cm plus haute que la gauche 

Rapport cardiothoracique - le diametre transversal maximal du coeur est normalement inferieur a 50 % du diametre 
thoracique transversal maximal mesure a I'interieur des cotes sur un cliche PA 

Mediastin - elargi ? (> 6cm sur un cliche pris debout ou > 25 % de la largeur thoracique au bouton aortique) 

Region hilaire - lymphadenopathie ? Dilatation des arteres et des veines pulmonaires ? 

Poumons-opacite, renforcement, liquide, nodules? 



Tableau 11.3. Causes de nodule pulmonaire 
solitaire 


Benin 

Malin 

Granulome infectieux, par 
exemple tuberculose 

Carcinome bronchique 

Autres infections, par 
exemple pneumonie 
localisee, abces, kyste 
hydatique 

Tumeurs benignes 

Malformation 

arterioveineuse 

Metastase unique 
Lymphome 

Carcinoide pulmonaire 

Kyste bronchogenique 

Infarctus pulmonaire 

Inflammatoire, nodule rhumatoide, granulome de 
Wegener 


diffuses et pour le diagnostic des bronchectasies. 
L'angiographie par TDM (appareil a acquisition 
spiralee avec contraste intraveineux) est utilisee 
pour le diagnostic d'EP. 

Imagerie par resonance magnetique (IRM) 

LTRM est utilisee pour la stadification du cancer 
du poumon, 1'evaluation de l'invasion tumorale 
dans le mediastin, l'apex pulmonaire et la paroi 
thoracique. Elle fournit egalement des images 
precises du coeur et de l'aorte. Pour 1'evaluation 
du parenchyme pulmonaire, 1'IRM est moins utile 
que la TDM. 

Tomographie par emission de positons (TEP) 

La TEP est utilisee pour l'analyse des nodules pul¬ 
monaires, pour la distinction entre tumeurs 
benignes et malignes et pour la stadification du 
cancer du poumon. 
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Imagerie scintigraphique 

La scintigraphie ventilation-perfusion (V/Q) sert 
au diagnostic d'EP. Le gaz xenon-133 est inhale 
(scintigraphie de ventilation) et des microagregats 
d'albumine marquee au technetium-99 m sont 
injectes par voie intraveineuse (scintigraphie de 
perfusion). Les EP apparaissent comme des 
« zones froides » sur la scintigraphie de perfusion 
par rapport a celle de ventilation. Cependant, de 
nombreuses maladies pulmonaires affectent le 
debit sanguin pulmonaire ainsi que la ventilation. 
Aussi, la scintigraphie V/Q a une valeur diagnos- 
tique uniquement quand son resultat est normal 
(excluant ainsi une EP), ou lorsque les resultats 
sont tres probants (permettent ainsi d'avancer le 
diagnostic d'EP). 

Aspiration et biopsie pleurales 

L'aspiration pleurale est utilisee a des fins a la fois 
diagnostiques et therapeutiques, pour drainer un 
epanchement important, soulager des symp- 
tomes, injecter des agents therapeutiques tels 
qu'un agent sclerosant. Pour identifier la cause 
d'un epanchement pleural (voir plus loin), un 
echantillon de liquide est aspire au moyen dune 
aiguille fine et dune seringue de 50ml. Les com¬ 
plications dune aspiration pleurale peuvent etre 
un pneumothorax, une lesion du faisceau vascu- 
lonerveux passant dans le sillon sous-costal, une 
infection et, en cas d'epanchement cancereux, 
l'ensemencement de cellules malignes le long du 
trajet de l'aiguille. L'elimination d'un grand 
volume de liquide (> 1 1) dans un but therapeu- 
tique peut declencher un oedeme pulmonaire. 

Bronchoscopie 

Un bronchoscope souple, passe par le nez et 
les voies respiratoires, permet une inspection 
jusqu'aux bronches sous-segmentaires. L'examen 
s'effectue sous sedation au midazolam par voie 
intraveineuse, sous anesthesie topique a la lido- 
caine et sous premedication avec un agent anti- 
muscarinique tel que l'atropine, qui reduit les 
secretions bronchiques. Des biopsies et des bras¬ 
sages sont pratiques a hauteur d'anomalies 
macroscopiques, et des lavages effectues a des 
fins microbiologiques (coloration appropriee et 
culture) et cytologiques a la recherche de cellules 
malignes. Une maladie diffuse du parenchyme 


pulmonaire est etudiee par la biopsie transbron- 
chique. Les complications de la bronchoscopie ± 
biopsie comprennent la depression respiratoire, 
un pneumothorax, une obstruction des voies 
respiratoires, les arythmies cardiaques et des 
hemorragies. 

Mediastinoscopie 

Une mediastinoscopie est pratiquee pour l'iden- 
tification de masses mediastinales et pour la sta- 
dification de l'extension ganglionnaire d'un 
carcinome bronchique. Une incision est faite juste 
au-dessus du sternum et un mediastinoscope 
insere par dissection mousse. 

Biopsie pulmonaire 

par thoracoscopie video-assistee 

(TSVA) 

Pour le prelevement d'une biopsie pulmonaire, 
cette technique est moins invasive que la thoraco- 
tomie ouverte. Elle est utilisee dans les investiga¬ 
tions en cas de maladies pulmonaires diffuses et 
localisees. 

Tabagisme 

Le tabagisme a diminue ces dernieres annees dans 
le monde occidental, mais est en augmentation 
dans de nombreux pays en developpement. La 
fumee du tabac contient plus de 40 substances 
cancerigenes differentes et est associee a un risque 
accru de cancer du tractus gastro-intestinal 
(cavite buccale, oesophage, estomac et pancreas), 
des voies respiratoires (larynx et bronches) et du 
systeme genito-urinaire (vessie, rein, col uterin). 
Le tabagisme est un facteur de risque pour les car¬ 
diopathies ischemiques et les maladies vasculaires 
peripheriques, et est la cause majeure de maladie 
pulmonaire obstructive chronique (MPOC) (voir 
plus loin). La fumee de tabac de l'environnement 
(tabagisme passif) augmente egalement le risque 
de cancer du poumon et la MPOC. Persuader un 
individu d'arreter de fumer est une partie essen- 
tielle de la therapie de nombreuses maladies respi¬ 
ratoires et a un role preventif chez la personne 
encore en bonne sante. Des demarches aupres 
de populations ciblees comme des campagnes de 
prevention et l'interdiction de fumer dans les 
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lieux publics ont reduit la prevalence du taba- 
gisme. Les strategies individuelles d'abstention 
sont plus efficaces dansle cadre dune clinique de 
tabacologie; elles sont non pharmacologiques 
(therapie comportementale, programmes d'en- 
traide, conseil psychologique de groupe) et phar¬ 
macologiques : 

• therapie par des substituts contenant de la nico¬ 
tine : gommes, pastilles, timbres transder- 
miques, comprimes, spray nasal; 

• comprimes de bupropion - le mode d'action de 
cet agent pour le sevrage tabagique n'est pas clair; 

• comprimes de varenicline - agoniste partiel des 
recepteurs nicotiniques de l'acetylcholine. 

Les therapies pharmacologiques requierent toutes 
de la part des fumeurs qu'ils se fixent une date 
cible pour l'arret definitif. 


Maladies des voies 
respiratoires superieures 

Rhume (coryza aigu) 

Le rhume est generalement cause par une infec¬ 
tion par l'un des rhinovirus. II se repand par les 
gouttelettes et les contacts personnels etroits. 
Apres une periode d'incubation de 12 heures a 
5 jours, surviennent un malaise general, une 
fievre legere, des maux de gorge et un ecoulement 
nasal aqueux, qui devient mucopurulent apres 
quelques jours. Le traitement est symptomatique. 
Le diagnostic differentiel est essentiellement de la 
rhinite (voir ci-dessous). 


Sinusite (voir chap. 16) 

Rhinite 

La rhinite se manifeste cliniquement par des 
salves d'eternuements; le nez coule ou est bouche 
pendant plus de 1 heure presque tous les jours : 

• pour une periode limitee dans l'annee (rhinite 
saisonniere ou intermittente); 

• durant toute l'annee (rhinite allergique perenne 
ou persistante). 

La rhinite saisonniere est souvent appelee « rhume 
des foins» et survient au printemps et en ete. Elle 


est causee par une allergie aux pollens de grami- 
nees et d'arbres et aux spores de diverses moisis- 
sures (par exemple Aspergillus fumigatus ) qui 
poussent sur des plantes cultivees. En plus des 
symptomes nasaux, il peut y avoir des demangeai- 
sons des yeux et du palais mou. 

La rhinite allergique perenne peut etre allergique 
(les allergenes sont similaires a ceux impliques 
dans l'asthme) ou non allergique (declenchee par 
Fair froid, la fumee et certains parfums). Les 
patients ont rarement des symptomes affectant les 
yeux ou le palais mou. Chez certains, des polypes 
nasaux se developpent; ils peuvent provoquer une 
obstruction nasale, la perte de l'odorat et du gout 
et une respiration buccale. 


Diagnostic 

Le diagnostic de rhinite est clinique. Des tests 
cutanes ou des dosages des anticorps IgE seriques 
specifiques de divers allergenes (test RAST) asso- 
cies a une anamnese approfondie permettront 
d'identifier les antigenes en cause. 


Soins 


Si possible, le patient devrait eviter les sources 
d'allergenes; sinon, il doit recourir a des antihis- 
taminiques, par exemple des comprimes de cetiri- 
zine ou de loratidine, a des decongestionnants et a 
des corticoides topiques, par exemple une pulveri¬ 
sation de beclometasone deux fois par jour. 
Lorsque les autres traitements echouent, une cure 
de 2 semaines de prednisolone orale a faible dose 
de (5 a 10 mg par jour) peut etre prescrite. 


11 


Pharyngite aigue 

Les virus, surtout des adenovirus, sont la cause la 
plus commune de pharyngite aigue. Les symp¬ 
tomes sont un mal de gorge avec fievre; ils dispa- 
raissent spontanement et ne necessitent qu'un 
traitement symptomatique. Des bacteries peuvent 
parfois etre en cause, souvent de maniere secon- 
daire; elles produisent des symptomes de plus 
longue duree et plus penibles. En general, il s'agit 
de Streptococcus haemolyticus, d' Haemophilus 
influenzae ou de Staphylococcus aureus. Le traite¬ 
ment est la penicilline V, 500 mg quatre fois par 
jour pendant 10 jours, a remplacer par lerythro- 
mycine en cas d'allergie. 
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Laryngotracheobronchite 
aigue (croup) 

Cette affection est generalement la consequence 
dune infection par l'un des virus para-influenza 
ou le virus de la rougeole. Les symptomes sont plus 
graves chez les enfants de moins de 3 ans. L'oedeme 
inflammatoire du larynx rend la voix rauque, pro- 
voque une toux qui ressemble a un aboiement 
(croup) et un stridor (voir plus haut). La tracheite 
produit une sensation de brulure retrosternale. 
Le traitement consiste en oxygenotherapie, en cor- 
ticoides par voie orale ou intramusculaire et 
en adrenaline nebulisee. L'intubation endotra- 
cheale est parfois necessaire et, plus rarement, une 
tracheotomie. 

Grippe 

Le virus de la grippe existe sous deux formes prin¬ 
cipals, A et B. Le virion est recouvert d'hemagglu- 
tinine (H) et d'une enzyme, la neuraminidase (N), 
qui sont necessaires pour que le virus puisse s'atta- 
cher a l'epithelium respiratoire. L'immunite de 
l'homme se developpe contre les antigenes H et N. 
Le virus A peut passer par des «substitutions» 
antigeniques et des changements majeurs dans les 
antigenes H et N, ce qui peut etre a l'origine de 
pandemie causant des millions de morts a l'echelle 
mondiale. La souche H5N1 est passee des oiseaux 
aux humains (grippe aviaire) et la souche H1N1 
est endemique chez les pores et les oiseaux. La der- 
niere pandemie, declaree en juin 2009, est precise- 
ment une souche H1N1 d'origine porcine. Le virus 
peut aussi etre sujet a des « derives» antigeniques 
mineures associees a des epidemies moins graves. 

Caracteristiques cliniques 

Apres une periode d'incubation de 1 a 3 jours, les 
symptomes suivants se manifestent soudaine- 
ment : fievre, douleurs generalises dans les 
membres, cephalees, maux de gorge et toux seche; 
tous peuvent durer plusieurs semaines. La grippe 
et le rhume peuvent avoir des symptomes simi- 
laires. En general, les symptomes de grippe sont 
plus prononces que ceux d'un rhume; la fievre, les 
douleurs generalises et la toux seche sont plus 
frequentes en cas de grippe, alors qu'un rhume se 
caracterise surtout par les ecoulements et l'obs- 
truction du nez. 


Diagnostic 

Le diagnostic en laboratoire n'est generalement 
pas necessaire; en 2 semaines, le titre d'anticorps 
est multiplie par quatre. Le virus peut egalement 
etre identifie dans un frottis de gorge ou dans les 
secretions nasales. 

Soins 

Le traitement est symptomatique : paracetamol, 
repos au lit, apport hydrique adequat. Chez les 
personnes souffrant de bronchite chronique, de 
maladie cardiaque ou renale, les antibiotiques 
previennent les infections secondaires. Au cours 
de la recente pandemie (H1N1), les inhibiteurs de 
la neuraminidase, par exemple le zanamivir et 
l'oseltamivir, ont ete presents aux patients presen- 
tant des symptomes suspects, sans necessite de 
diagnostic confirme. 

Complications 

La pneumonie est la complication la plus fre- 
quente. Elle est soit virale, soit la consequence 
d'une infection secondaire par des bacteries; celle 
due a Staphylococcus aureus est la plus grave, le 
taux de mortalite allant jusqu'a 20 %. 

Prophylaxie 

Le vaccin antigrippal est prepare chaque annee a 
partir des souches les plus recentes. II est efficace 
chez 70 % des personnes et son effet protecteur 
dure environ un an. II est recommande chez les 
personnes de plus de 65 ans ou les personnes plus 
jeunes exposees a l'infection ou affaiblies par une 
maladie grave (voir le RCP pour une liste 
detaillee). 

Inhalation de corps etrangers 

Plus souvent que les adultes, les enfants inhalent 
des corps etrangers, souvent des cacahuetes. Chez 
les adultes, l'inhalation est generalement associee 
a une depression du niveau de conscience, par 
exemple en cas d'ivresse. Un gros objet peut obs- 
truer totalement les voies respiratoires et entrai- 
ner la mort rapidement. Les petits objets se 
bloquent plus bas, generalement dans la bronche 
principale droite, car elle est plus verticale que la 
gauche. Ils provoquent alors un etouffement ou 
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une respiration sifflante persistante et, plus tard, 
une pneumonie purulente persistante ou un 
abces. En cas d'urgence, le corps etranger peut 
etre deloge de la voie aerienne par la manoeuvre 
de Heimlich : de l'arriere, on entoure de ses bras 
l'abdomen superieur; en le resserrant fortement, 
on pousse le diaphragme dans le thorax. Le flux 
d'air declenche ainsi peut expulser le corps etran¬ 
ger hors de la trachee ou des bronches. En situa¬ 
tion non urgente, la bronchoscopie permet le 
retrait du corps etranger. 


Maladies des voies 
respiratoires inferieures 

Bronchite aigue 

La bronchite aigue est habituellement virale, mais 
peut etre compliquee par une infection bacte- 
rienne, en particulier chez les fumeurs et chez les 
patients avec obstruction bronchique chronique. 
Les symptomes sont la toux, une gene retroster- 
nale, une oppression thoracique et une respiration 
sifflante; habituellement, ils disparaissent spon- 
tanement en 4 a 8 jours. 

Maladie pulmonaire 
obstructive chronique (MPOC) 

La MPOC est caracterisee par une obstruction 
bronchique difficilement reversible, qui est habi¬ 
tuellement progressive et associee a une reponse 
inflammatoire persistante des poumons. La 
MPOC est desormais le terme privilegie pour les 
patients deja diagnostiques comme ayant une 
bronchite chronique ou de l'emphyseme. 


Epidemiologie et etiologie 

Le tabagisme est la principale cause de MPOC, 
dont la gravite depend du nombre moyen de ciga¬ 
rettes fumees par jour et des annees passees a 
fumer. S'ils persistent a fumer, la plupart des 
fumeurs finissent par souffrir dune fonction pul¬ 
monaire deficiente. L'exposition professionnelle 
chronique a des polluants (mines, batiment, 
industries chimiques), la pollution de fair et l'in- 
halation de la fumee de combustibles de la bio- 
masse utilises dans le chauffage et la cuisson dans 


des endroits mal ventiles sont impliquees, en par¬ 
ticular dans les pays en developpement. Le deficit 
hereditaire en c^-antitrypsine (voir chap. 4) peut 
causer une MPOC precoce, mais les patients 
deviennent rarement symptomatiques avant l'age 
mur. Le poids financier de la MPOC est tres lourd 
en raison des couts directs (hospitalisations, 
consultations, medicaments) et des couts indi- 
rects (perte de jours de travail). 


Physiopathologie 


Dans la bronchite chronique, le flux aerien est 
limite en raison du retrecissement des voies respi¬ 
ratoires par l'hypertrophie et l'hyperplasie des 
glandes bronchiques secretrices de mucus, de l'in- 
flammation parietale et de l'oedeme de la muqueuse. 
La couche de cellules epitheliales peut s'ulcerer et, 
quand les ulcerations cicatrisent, un epithelium 
pavimenteux peut remplacer l'epithelium cylin- 
drique (metaplasie squameuse). L'emphyseme est 
defini comme une dilatation et une destruction des 
tissus pulmonaires distaux, y compris les bron¬ 
chioles terminales. Les alterations emphysema- 
teuses conduisent a la perte de l'elasticite necessaire 
au maintien de l'ouverture des voies respiratoires a 
l'expiration, ce qui limite le flux expiratoire et 
retient fair dans les poumons. Bien que Ton ait sug- 
gere que ces definitions separaient les patients en 
deux groupes cliniques differents, les pink puffers 
(ou essouffles roses), surtout emphysemateux, et 
les blue bloaters (ou bouffis bleus), surtout bronchi- 
teux, la plupart ont a la fois de l'emphyseme et une 
bronchite chronique, independamment des signes 
cliniques. 


11 


Pathogenie 

• La fumee de cigarette provoque une hypertro- 
phie des glandes muqueuses des voies respira¬ 
toires principales et une infiltration des parois 
bronchiques et bronchiolaires par des neutro- 
philes, des macrophages et des lymphocytes. 
Ces cellules liberent des mediateurs inflamma- 
toires (elastases, proteases, IL-1, IL-8 et TNF-a), 
dont certains attirent les cellules inflamma- 
toires et amplifient le processus, alors que 
d'autres, a la suite d'un desequilibre entre pro¬ 
teases et antiproteases, detruisent le tissu 
conjonctif du parenchyme pulmonaire, ce qui 
induit les changements structured menant a 
l'emphyseme. L'c^-antitrypsine, qui est un des 
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principaux inhibiteurs de proteases, est inacti- 
vee par la fumee de cigarette. 

• Les infections respiratoires sont une cause preci¬ 
pitant des exacerbations aigues au cours dune 
MPOC, mais on ignore si elles contribuent a la 
limitation progressive du debit respiratoire qui 
caracterise la MPOC. 

• Le deficit en a-antitrypsine (voir chap. 4) est 
une cause d'emphyseme a debut precoce. 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes et signes cliniques permettent la 
distinction entre la MPOC et l'asthme (tableau 
11.4). Les symptomes caracteristiques de la MPOC 
sont la toux avec expectorations, respiration sif- 
flante et essoufflement apres des annees de toux 
du fumeur. Les exacerbations infectieuses sont 
frequentes; les expectorations deviennent alors 
purulentes. A l'examen, le patient gravement 
atteint est essouffle au repos, son expiration est 
prolongee, l'expansion thoracique est faible et les 
poumons sont distendus, ce qui cause une perte 
de la matite cardiaque et hepatique, donne au tho¬ 
rax une forme de tonneau et fait saillir l'abdomen. 
Les levres pincees a l'expiration previennent 
l'effondrement des alveoles et des voies respira¬ 
toires. La mobilisation des muscles respiratoires 
accessoires (scalenes et sternocleidomastoidiens) 
reflete l'accroissement de l'effort respiratoire 
(fig. 11.2). La respiration peut etre sifflante ou les 


bruits respiratoires assourdis. Chez les pink puf¬ 
fers , l'essoufflement est la difficulty principale; ils 
ne sont pas cyanoses. Les blue bloaters hypoven- 
tilent; ils sont cyanoses, peuvent etre oedemateux 
et montrent des signes de retention de C0 2 : extre- 
mites chaudes, pouls bondissant, asterixis (trem- 
blements des mains tendues) et confusion dans les 
cas graves. 

En plus de manifestations pulmonaires, les 
patients atteints de MPOC souffrent de troubles 
systemiques, notamment perte de masse et de 
force musculaires, malnutrition, amaigrissement 
et depression. L'atrophie musculaire est due a une 
combinaison de facteurs : vieillissement, malnu¬ 
trition, inflammation systemique, inactivity, 
hypoxie. Elle touche a la fois les muscles respira¬ 
toires et des membres. Elle contribue a la perte de 
tolerance a l'effort independamment de l'altera- 
tion de la fonction pulmonaire. 

Complications 

• Insuffisance respiratoire (voir plus loin). 

• Coeur pulmonaire, c'est-a-dire maladie car¬ 
diaque secondaire a une maladie pulmonaire 
(voir chap. 10). 

Examens 

Le diagnostic repose sur les antecedents d'essouf- 
flement et d'expectorations chez un fumeur a vie, 


Tableau 11.4. Caracteristiques differenciant la MPOC de l'asthme 



MPOC 

Asthme 

Fumeur ou ancien fumeur 

La plupart 

Eventuellement 

Symptomes avant 35 ans 

Rares 

Frequents 

Terrain atopique (rhinite, eczema) 

Peu frequent 

Frequent 

Infiltrat cellulaire 

Macrophages, neutrophiles, 
lymphocytes T CD8 + 

Eosinophiles, lymphocytes T CD4 + 

Toux et expectorations 

Quotidiennes/frequentes 

Intermittentes 

Essoufflement 

Persistant et progressif 

Variable 

Symptomes nocturnes 

Rares 

Frequents 

Importante variability diurne ou de 
jour en jour des symptomes 

Peu frequente 

Frequente 

Reponse aux bronchodilatateurs 
(VEMS et DEP) 

< 15 % 

> 20 % 

Reponse aux corticoides 

Faible 

Bonne 
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Maigreur avec perte de masse musculaire 
Respiration avec levres pincees 
Signes de difficulty respiratoire : 

• flexion en avant 

• mobilisation des muscles 
respiratoires accessoires 

• secousses de la trachee 

• battements des ailes du nez 

• mouvement abdominal paradoxal 

• retraction des muscles intercostaux 
Distension thoracique — 

«thorax en tonneau » 


Figure 11.2. Quelques signes diniques chez un patient atteint de MPOC. 



Tableau 11.5. Degres de gravite selon les criteres GOLD 


Stade de la MPOC 

Fonction 

Symptomes 

Stade 1, benin 

VEMS/CVF < 70 % 

VEMS > 80 % de la valeur predite 

Toux chronique, essoufflement leger ou 
nul 

Stade II, modere 

VEMS/CVF < 70 % 

50 % < VEMS < 80 % de la valeur predite 

Essoufflement a I'effort 

Stade III, grave 

VEMS/CVF < 70 % 

30 % < VEMS < 50 % de la valeur predite 

Essoufflement au moindre effort. 
Amaigrissement possible et depression 

Stade IV, tres grave 

VEMS/CVF < 70 % 

VEMS < 30 % de la valeur predite ou 

VEMS < 50 % de la valeur predite plus 
insuffisance respiratoire 

Essoufflement au repos 


(Adapte de Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of COPD, www.goldcopd.com). 


l'examen physique et la limitation du courant 
aerien, confirmee par les tests de fonction 
pulmonaire. 

• Les tests de fonction pulmonaire montrent une 
reduction progressive du debit parallele a l'ag- 
gravation de l'essoufflement (tableau 11.5). Chez 
certains patients, l'obstruction bronchique est 
partiellement reversible, avec une augmentation 
du VEMS (generalement < 15 %) apres inhala¬ 
tion d'un (3 2 -agoniste. Des mesures de debit 
expiratoire de pointe peuvent etre necessaires 
afin d'exclure l'asthme (tableau 11.4). En cas 
d'incertitude diagnostique, on peut etre amene 
a demander des tests supplementaires de fonc¬ 
tion pulmonaire. Les volumes pulmonaires sont 


normaux ou augmentes, et la perte d'alveoles 
bee a l'emphyseme diminue le coefficient de 
transfert gazeux au test de monoxyde de 
carbone. 

• La radiographie thoracique peut etre normale ou 
montrer des signes de distension pulmonaire, 
indiquee par la position basse et l'aplatissement 
du diaphragme ainsi qu'une ombre cardiaque 
longue et etroite. La trame pulmonaire est 
moins marquee en peripherie et la destruction 
du parenchyme pulmonaire forme des bulks, 
des espaces aeriens > 1 cm. 

• La TDM a haute resolution convient particulie- 
rement pour mettre en evidence les bulks 
d'emphyseme. 
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• llhemoglobine et Yhematocrite peuvent etre ele- 
ves en raison de l'hypoxemie persistante et de la 
polyglobulie secondaire (voir chap. 5). 

• Les gaz du sang arteriel peuvent etre normaux 
ou montrer une hypoxie avec ou sans hypercap- 
nie dans les cas avances. 

• L 'a-antitrypsine serique est dosee et son genotype 
identifie dans la maladie a debut precoce (< 40 ans) 
ou associee a des antecedents familiaux. 

• L'ECG et 1' echocardiographie servent a revalua¬ 
tion de l'etat cardiaque en cas de signes cli- 
niques de coeur pulmonaire (voir chap. 10). 

Soins 

Une MPOC devrait etre soignee par une equipe 
multidisciplinaire comprenant, outre le medecin 
generaliste et le pneumologue, des specialistes en 
soins infirmiers des voies respiratoires, en physio- 
therapie, en ergotherapie, en dietetique et, a la 
phase terminale de la maladie, en soins palliatifs. 

• Cesser defumer. II est essentiel de convaincre le 
patient d'arreter de fumer. Cela peut ralentir la 
deterioration. 

• Bronchodilatateurs. Une demarche therapeutique 
graduelle est appliquee comme dans le traitement 
de l'asthme (voir plus loin). L'inhalation (avec 
aerochambre si necessaire), une fois par jour, de 
bromure de tiotropium, un agent antimuscari- 
nique a longue duree d'action, convient au debut 
du traitement d'entretien. Afin de prevenir ou 
d'attenuer les symptomes aigus, il faut associer, en 
cas de besoin, un (3 2 -agoniste a breve duree d'ac¬ 
tion. Chez les patients dont la dyspnee persiste, on 
ajoutera un (3 2 -agoniste a longue duree d'action. 
Les inhalateurs de poudre seche sont plus simples 
a utiliser que les inhalateurs doseurs, mais la tech¬ 
nique d'utilisation doit encore etre controlee. La 
therapie par nebulisation peut etre utile pour les 
patients souffrant d'essoufflement incapacitant 
malgre les inhalations. 

• Corticoides. La reversibilite est evaluee sur la 
base d'une cure de 2 semaines de prednisolone 
par voie orale (30 mg par jour), avec mesure 
de la fonction pulmonaire avant et apres la 
periode de traitement. Si les resultats mon- 
trent une amelioration objective (amelioration 
> 15 % du VEMS), les corticoides oraux sont 


progressivement reduits et remplaces par des 
corticoides inhales. 

• Prevention de linfection. Les exacerbations 
aigues de la MPOC sont souvent dues a une 
infection bacterienne ou virale. Les patients 
doivent etre vaccines contre les pneumocoques 
et chaque annee contre la grippe, et recevoir 
rapidement un traitement antibiotique lors des 
exacerbations aigues. 

• Oxygene. L'oxygene peut etre fourni a domicile a 
long terme par des concentrateurs d'oxygene. 
L'oxygenotherapie ameliore la survie chez cer¬ 
tains patients: 

- P0 2 < 7,3 kPa lorsque le patient respire l'air 
ambiant; 

- P0 2 < 8,0 kPa avec polyglobulie secondaire, 
hypoxemie nocturne, oedeme peripherique ou 
preuve d'hypertension pulmonaire. 

Pour juger de l'utilite de l'oxygene a domicile, il 
faut mesurer les gaz du sang a 3 semaines d'inter- 
valle chez un patient stable sous traitement bron- 
chodilatateur. L'oxygenotherapie, reservee aux 
patients qui ne fument plus (ce qui est prouve 
par une concentration de carboxyhemoglobine 
< 3 %), dure 19 heures par jour (chaque jour) a un 
debit de 1 a 31/min, au moyen de lunettes nasales, 
la saturation en oxygene a atteindre etant > 90 %. 

• Traitements complementaires. Ils comprennent 
des mucolytiques pour reduire la viscosite des 
expectorations, des saignees en cas de polyglobu¬ 
lie, des diuretiques en cas d'oedeme, un entraine- 
ment a l'effort pour ameliorer l'essoufflement et le 
sentiment de bien-etre, et des complements ali- 
mentaires a haute teneur calorique chez ceux dont 
1'IMC est faible. Chez une minorite de patients, la 
chirurgie est benefique : bullectomie en cas de 
grandes bulles emphysemateuses et reduction du 
volume pulmonaire chez des patients selectionnes 
avec une grave MPOC (VEMS < 11). 

Exacerbation aigue de la MPOC 

Le diagnostic se fait sur la base d'une dyspnee 
accrue, ou d'une augmentation des expectorations 
ou de leur purulence. La complication majeure est 
l'insuffisance respiratoire. Les exacerbations sont 
habituellement la consequence d'une infection 
virale ou bacterienne des voies respiratoires; elles 
sont prises en charge et traitees comme dans 
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l'asthme, mais avec quelques modifications essen- 
tielles (voir ci-dessous). Certains patients avec des 
exacerbations legeres peuvent etre traites a domi¬ 
cile par une equipe multidisciplinaire specialist 
incluant infirmieres, physiotherapeutes et ergo- 
therapeutes. Les soins a prodiguer en cas d'hospi- 
talisation sont les suivants. 

• Une oxygenotherapie controlee vise a maintenir 
la S a 0 2 > 88 a 92 % et la P0 2 > 8 kPa sans aug¬ 
mentation de la P CO . Souvent, ces patients 
doivent garder un certain degre d'hypoxemie 
afin que le stimulus respiratoire soit maintenu. 
Des lors, si l'oxygene est necessaire, les concen¬ 
trations administrees seront faibles (24 %) et le 
seront par l'intermediaire d'un masque Venturi 
(masque a concentration fixe en oxygene) afin 
de ne pas attenuer le stimulus respiratoire et de 
ne pas precipiter une aggravation de l'hypercap- 
nie ni une acidose respiratoire. Si l'examen cli- 
nique et les gaz du sang arteriel (mesure repetee 
toutes les 30 a 60 minutes) n'indiquent pas 
d'hypoventilation, de retention de dioxyde de 
carbone et d'aggravation de l'acidose, la concen¬ 
tration en oxygene est augmentee par increments 
(28 % puis 35 %). 

• Les bronchodilatateurs (salbutamol et bromure 
d'ipratropium) sont administres toutes les 4 a 
6 heures avec de la prednisolone orale a la dose 
journaliere de 40 mg. En presence d'insuffi- 
sance respiratoire de type 2, il faut utiliser des 
nebuliseurs fonctionnant a fair et administrer 
l'oxygene simultanement et de maniere contro¬ 
lee par une sonde nasale. 

• Les antibiotiques, par exemple cefaclor ou 
co-amoxiclav, sont indiques si les expectora¬ 
tions sont devenues purulentes ou si les cliches 
radiographiques pulmonaires ont change. Les 
patients devraient etre encourages a expec- 
torer, d'abord avec l'aide d'un kinesithera- 
peute. Le traitement antibiotique sera adapte 
en fonction des resultats de la culture des 
expectorations. 

• Le recours a l'aminophylline est controversy 
en raison de sa faible efficacite et de la forte 
incidence d'effets secondaires. Elle est utilisee 
chez des patients victimes d'une exacerbation 
moderee a severe qui ne repondent pas au trai¬ 
tement habituel decrit ci-dessus. Elle est admi- 
nistree par voie intraveineuse, avec surveillance 


cardiaque comme dose de charge (5 mg/kg pen¬ 
dant 20 minutes) suivie d'une dose d'entretien 
de 0,5 mg/kg/heure. Pour la theophylline, il 
faut mesurer les taux plasmatiques quotidien- 
nement pour maintenir la concentration a 10 a 
20 mg/1 (55 a 110 pmol/1). Chez les patients qui 
prennent deja ce medicament par voie orale, il 
faut omettre la dose de charge et verifier les 
taux plasmatiques avant de commencer la per¬ 
fusion d'entretien. 


• Les patients atteints d'insuffisance respira¬ 
toire mettant leur vie en danger ont besoin 
d'une assistance ventilatoire. Les dispositifs a 
double niveau de pression (BiPAP, bilevel posi¬ 
tive airway pressure ; voir en fin de chap. 12) 
evitent le besoin de ventilation mecanique et 
d'intubation chez certains patients. Ils sont 
indiques chez les patients dont la detresse 
respiratoire s'aggrave (frequence respiratoire 
> 30/min) en acidose respiratoire (< 7,35 pH 
sanguin, PC0 2 > 6 kPa), ou qui n'ont pas 
repondu a un traitement medical optimal et a 
une oxygenotherapie controlee. 

• L'heparine de bas poids moleculaire est indi- 
quee afin d'eviter une thrombo-embolie. 

• Les stimulants respiratoires sont rarement utili¬ 
ses en raison de la disponibilite croissante de 
support ventilatoire non invasif. La perfusion 
IV lente de doxapram, 1,5 a 4,0mg/min, peut 
aider a court terme a maintenir eveille le patient 
ainsi qu'a stimuler la toux et l'elimination de 
secretions encombrantes. 


11 


• Les exacerbations de la MPOC sont parfois 
declenchees par un pneumothorax, une insuffi- 
sance cardiaque ou une embolie pulmonaire, et 
ces causes doivent etre exclues. 


Pronostic a long terme 

Le pronostic est fonde sur l'indice de prediction 
BODE (body mass index, airflow obstruction, 
functional dyspnoea, exercise capacity, ou indice 
de masse corporelle, degre d'obstruction des 
voies aeriennes, VEMS, dyspnee, capacite 
d'exercice). Au stade le plus grave (IMC < 21, 
VEMS < 35 % de la valeur prevue, essoufflement 
a l'habillage et une distance de marche < 149 m 
en 6 minutes), le risque de mortalite a 4 ans est 
de 80 %. 
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Syndrome d'apnee 
du sommeil (SAS) 

II s'agit dune apnee (arret de la respiration pen¬ 
dant 10 secondes ou plus) qui se repete pendant le 
sommeil en raison de l'obstruction des voies 
aeriennes superieures. Elle affecte environ 2 % de 
la population et est plus frequente chez les 
hommes d'age moyen en surpoids. Elle peut ega- 
lement survenir chez les enfants, particulierement 
ceux dont les amygdales sont hypertrophiees. 

Etiologie 

L'apnee se produit lorsque la partie arriere de la 
gorge est aspiree a l'inspiration et ferme ainsi la 
voie aerienne superieure. Cela se produit pendant 
le sommeil parce que les muscles qui main- 
tiennent les voies aeriennes ouvertes sont hypoto- 
niques. Les voies aeriennes restent fermees jusqu'a 
ce que le patient soit reveille par la necessite de 
respirer alors que la gorge est obstruee. Ces reveils 
sont si brefs que le patient n'en est pas conscient, 
mais ces episodes peuvent se repeter des centaines 
de fois au cours d'une nuit, menant a la privation 
de sommeil et a une somnolence diurne. Les fac- 
teurs favorisants sont l'ingestion d'alcool avant de 
dormir, l'obesite et la MPOC. Le SAS est plus fre¬ 
quent chez les patients atteints d'hypothyroldie et 
d'acromegalie. 

Caracteristiques cliniques 

La majorite des patients ronflent fortement et 
souffrent de somnolence diurne, ce qui diminue la 
qualite de leur travail et leur aptitude a conduire un 
vehicule. Les personnes avec qui ils dorment 
peuvent temoigner de ces apnees. D'autres symp- 
tomes sont l'irritabilite, des changements de per- 
sonnalite, des cephalees matinales, l'impuissance et 
des etouffements nocturnes. Le SAS predispose aux 
troubles cardiovasculaires : hypertension, insuffi- 
sance cardiaque, infarctus du myocarde et AVC. 

Diagnostic 

L'echelle de somnolence d'Epworth est un outil 
simple qui distingue un SAS d'un simple ronfle- 
ment. On demande au patient la probability qu'il a 
de s'endormir dans huit situations definies, par 
exemple en regardant la television ou en s'entrete- 
nant avec quelqu'un. Un score eleve correspond a 


une somnolence excessive. Des chutes frequentes de 
la saturation arterielle en oxygene pendant le som¬ 
meil, detectees par oxymetrie a domicile, peuvent 
confirmer le diagnostic. Si les resultats sont nor- 
maux ou equivoques, une etude du sommeil a l'ho- 
pital est indiquee. Cela implique generalement une 
oxymetrie completee par un enregistrement video 
dans une salle specialement adaptee a ce genre d'in- 
vestigations. Le diagnostic d'apnee/hypopnee du 
sommeil est confirme lorsque le nombre d'apnees 
ou d'hypopnees par heure de sommeil, a n'importe 
quel moment de la nuit, est > 15. 

Soins 

• La perte de poids, la resection d'amygdales net- 
tement hypertrophiques et la correction de cer- 
taines malformations faciales peuvent aider. 

• La ventilation en pression positive continue 
(PPC; voir chap. 12) par un masque nasal mou- 
lant (PPC nasale) garde le pharynx ouvert pen¬ 
dant le sommeil et s'avere un traitement efficace. 

Bronchectasies 

Les bronchectasies sont des dilatations anormales 
et permanentes des voies aeriennes centrales et de 
moyen calibre. La consequence est une diminu¬ 
tion de l'elimination des secretions bronchiques, 
ce qui favorise les infections bacteriennes et une 
inflammation bronchique. Elies peuvent n'affec- 
ter qu'un lobe ou s'etendre a l'ensemble de l'arbre 
bronchique. 

Etiologie 

La fibrose kystique et des infections, par exemple 
lesions bronchiques apres une pneumonie, coque- 
luche ou TB, peuvent etre responsables, mais de 
nombreux cas sont idiopathiques. Des causes plus 
rares sont des immunodeficiences (sida et deficit en 
immunoglobulines), une deficience ciliaire conge- 
nitale, comme dans le syndrome de Kartagener 
(cils immobiles, situs invertus, sinusite chronique), 
et une obstruction des voies respiratoires, par 
exemple par inhalation d'un corps etranger. 

Caracteristiques cliniques 

Habituellement, le patient se plaint d'une toux 
productive chronique et d'infections pulmonaires 
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a repetition. Si la maladie est grave, les expectora¬ 
tions sont abondantes, epaisses, nauseabondes et 
verdatres. D'autres symptomes sont une hemop- 
tysie, qui peut etre massive et mortelle, l'essouffle- 
ment et une respiration sifflante. A l'examen, on 
constate l'hippocratisme et Ton per^oit des crepi- 
tements rudes a l'auscultation de la zone touchee, 
generalement a la base des poumons. 

Examens 

• La radiographie thoracique peut etre normale 
ou montrer des branches dilatees avec epaissis- 
sement parietal et, parfois, de multiples kystes 
contenant du liquide. 

• La TDM a haute resolution est la technique de 
reference pour le diagnostic. Elle montre une 
dilatation des voies respiratoires, un epaississe- 
ment de la paroi bronchique et des kystes parie- 
taux, invisibles sur une simple radiographie. 

• La culture des expectorations est essentielle 
lorsdune exacerbation infectieuse. Les bacteries 
frequemment retrouvees sont Staphylococcus 
aureus. Pseudomonas aeruginosa et Haemophilus 
influenzae. 

• Parfois, on suspecte une cause sous-jacente, 
ce qui justifie des examens supplementaires, 
par exemple le dosage des immunoglobulines 
seriques ou un test de la sueur. 

Soins 

Les patients doivent cesser de fumer et recourir 
aux techniques de physiotherapie qui faciliteront 
les expectorations. Ils devraient etre vaccines 
contre les pneumocoques et, chaque annee, contre 
la grippe. Un traitement immediat aux antibio- 
tiques s'impose lors des exacerbations. 

• La kinesitherapie respiratoire favorise la clai- 
rance mucociliaire et la production d'expectora- 
tions. Elle comprend les techniques du cycle 
respiratoire actif, le drainage postural et la per¬ 
cussion thoracique. 

• Une antibiotherapie s'impose chez les patients 
qui se mettent a tousser davantage et dont les 
expectorations sont devenues purulentes. Dans 
les cas benins, une chimiotherapie intermittente 
avec du cefaclor, 500 mg trois fois par jour, peut 
etre le seul traitement necessaire. La flucloxacil- 
line est le meilleur traitement si S. aureus est 


identifie a la culture des expectorations. Si celles- 
ci restent jaunes ou vertes, malgre la physiothe¬ 
rapie reguliere et l'antibiotherapie, il est probable 
que l'agent infectieux est P. aeruginosa. Des anti- 
biotiques specifiques sont alors necessaires, par 
exemple la ceftazidime; ils sont administres par 
aerosol ou par voie parenterale. La ciprofloxa- 
cine par voie orale est une alternative. Pour les 
patients qui souffrent d'exacerbations fre- 
quentes, une antibiotherapie a long terme doit 
etre envisagee. 

• Les bronchodilatateurs (|3 2 -agonistes et/ou anti- 
cholinergiques) peuvent apporter un soulage- 
ment symptomatique, meme sans amelioration 
objective du VEMS. 

• Des corticoides inhales ou oraux peuvent ralen- 
tir l'aggravation. 

• La chirurgie est reservee a une tres petite mino- 
rite dont la maladie est localisee. Une forme 
grave necessite parfois la transplantation pul- 
monaire ou cceur-poumon. 


Complications 

Les complications sont enumerees dans le tableau 

11 . 6 . 


Tableau 11.6. Complications des 
bronchectasies 

Hemoptysie - peut etre massive 

Pneumonie 

Empyeme 

Abces cerebral metastatique 
Pneumothorax 
Insuffisance respiratoire 
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Fibrose kystique 
ou mucoviscidose 

La fibrose kystique (FK) est une affection autoso- 
mique recessive survenant chez un enfant 
sur 2000 au Royaume-Uni (la distribution geogra- 
phique est heterogene parmi les populations euro- 
peennes [NdT]). Elle estbeaucoup moins frequente 
chez les Afro-Antillais et les Asiatiques. Elle est 
causee par des mutations d'un gene unique 
present sur le chromosome 7; il code la proteine regu- 
latrice de la conductance transmembranaire 
de la FK (CFTR, cystic fibrosis transmembrane 
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conductance regulator), un canal a chlorure des 
membranes des cellules epitheliales pulmonaires, 
pancreatiques, gastro-intestinales et genitales. La 
mutation la plus frequente est AF 508 (deletion de la 
phenylalanine en position 508). Les perturbations 
du transport du chlorure et d'autres ions, comme 
le sodium et le bicarbonate, rendent le mucus de 
ces surfaces epitheliales plus visqueux et collant; 
elles augmentent aussi la teneur en sel dans les 
secretions des glandes sudoripares. 

Caracteristiques cliniques 

Les enfants atteints de FK naissent avec des pou- 
mons normalement constitues, mais ils sont sujets 
a de frequentes infections respiratoires qui consti¬ 
tuent les premiers signes da la maladie. Les reac¬ 
tions inflammatoires qui en resultent alterent les 
voies aeriennes, conduisant progressivement a des 
bronchectasies, a une limitation du debit aerien et 
finalement a une insuffisance respiratoire. La plu- 
part des patients ont des polypes nasaux et souffrent 
de sinusite et, a un stade avance, ont un hippocra- 
tisme digital. Chez le nouveau-ne, des secretions 
intestinales epaisses et collantes peuvent provo- 
quer une occlusion intestinale (ileus meconial), 
une manifestation precoce de la FK. Un syndrome 
equivalent peut se manifester plus tard egalement 
sous forme d'occlusion de l'intestin grele. En raison 
de l'insuffisance pancreatique, les patients peuvent 
avoir de la steatorrhee et un diabete. Le developpe- 
ment insuffisant des canaux deferents rend les 
hommes steriles. Une mauvaise sante chronique 
chez les enfants retarde la croissance et la puberte; 
ils sont souvent denutris. 

Examens 

Les examens sont indiques chez les patients dont 
les symptomes et signes sont evocateurs, ou qui 
ont un frere ou une soeur souffrant de cette 
maladie. 

• Le dosage du sodium dans la sueur est le pre¬ 
mier test a effectuer. II doit etre realise dans un 
laboratoire habitue a ce genre d'analyse. Une 
valeur > 60 mmol/1 a une valeur diagnostique. 
En cas de valeurs plus basses, mais depassant la 
norme, il faut recourir a une analyse de l'ADN. 

• Recherche de l'anomalie genetique par analyse 
d'ADN de cellules sanguines. 


• Radiographie montrant des lesions caracteris¬ 
tiques de FK. 

Le depistage genetique de l'etat de porteur avec les 
conseils d'usage devrait etre propose aux per- 
sonnes ou couples ayant des antecedents fami- 
liaux de FK. 

Soins 

Le traitement des bronchectasies ci-dessus et celui 
de l'insuffisance pancreatique exocrine au cha- 
pitre 4. Les lesions pulmonaires associees a l'in- 
fection persistante par P. aeruginosa sont une 
cause majeure de morbidite et de mortalite. 
Une antibiotherapie par nebulisation contre 
Pseudomonas, par exemple a base de tobramy- 
cine, ameliore la fonction pulmonaire, ralentit le 
declin respiratoire et diminue le risque d'exacer- 
bations infectieuses et les hospitalisations. Des 
cultures regulieres des expectorations permettent 
la detection et le traitement precoces de l'infec- 
tion a Pseudomonas. L'inhalation de l'ADNase 
recombinante (dornase alfa) ameliore le VEMS. 
Certains patients atteints dune grave maladie res¬ 
piratoire ont subi une transplantation pulmonaire 
ou cardiopulmonaire. 

Pronostic 

Maintenant, 90 % des enfants atteignent l'adoles- 
cence et, pour les personnes nees apres 1990, la 
mediane de survie est d'environ 40 ans. La morta¬ 
lite est due le plus souvent a une maladie pulmo¬ 
naire. Une complication particulierement serieuse 
est l'infection par Burkholderia cepacia. Elle acce- 
lere l'aggravation de la maladie pulmonaire et cer- 
taines souches resistent aux antibiotiques. La 
promiscuite favorise les infections croisees; ainsi, 
les freres et soeurs ainsi que les compagnons 
atteints de FK peuvent se contaminer l'un l'autre. 

Asthme 

L'asthme est une inflammation chronique des 
voies aeriennes pulmonaires dont la cause reste 
incompletement comprise. Cette maladie frequente 
a trois caracteristiques : limitation du debit aerien, 
hyperreactivite du tractus respiratoire a divers 
stimuli et inflammation bronchique. La limitation 
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du debit est habituellement reversible, soit sponta- 
nement, soit sous l'effet d'un traitement; dans 
l'asthme chronique, elle peut etre irreversible a la 
suite du remodelage des parois et de l'obstruction 
bronchique par le mucus. 

Epidemiologie 

La prevalence de l'asthme est en augmentation, en 
particulier chez les jeunes ages dune vingtaine 
d'annees; 10 a 15 % d'entre eux seraient touches. 
L'asthme est plus frequent dans les pays develop- 
pes (en particulier au Royaume-Uni, en Australie 
et en Nouvelle-Zelande) que dans les pays d'Ex- 
treme-Orient et d'Europe de l'Est. 

Classification 

L'asthme est classe comme : 

• extrinseque (atopique) - les allergenes peuvent 
etre identifies par des tests cutanes; ceux impli- 
ques dans l'asthme sont par exemple des aca- 
riens, des pollens et des moisissures. Chez les 
adultes, une sensibilisation a des produits 
chimiques ou biologiques dans le milieu de tra¬ 
vail peut etre en cause. 

• intrinseque - ce type d'asthme commence sou- 
vent a l'age mur et aucune cause externe definie 
ne peut etre identifiee. Cependant, de nom- 
breux patients ont certains signes d'allergie et 
Ton peut retrouver souvent dans les antecedents 
des symptomes respiratoires compatibles avec 
un asthme infantile. 

/ 

Etiologie 

Deux principaux facteurs sont impliques dans le 
developpement de l'asthme. 

• Atopie est le terme qui designe la propension a 
produire des anticorps de type immunoglobu- 
lines E (IgE) contre des antigenes communs de 
l'environnement comme les acariens des pous- 
sieres de maison, les pollens de graminees et les 
spores fongiques d Aspergillus fumigatus. Les 
taux seriques d'lgE dependent de facteurs gene- 
tiques et environnementaux. Parmi les facteurs 
genetiques, on trouve, sur le chromosome 5, le 
locus de l'interleukine-4 (IL-4), qui controle la 
production des cytokines IL-3, IL-4, IL-5 et 
IL-13, qui elles-memes induisent le developpe¬ 
ment cellulaire et la longevite des mastocytes et 


des eosinophiles ainsi que la production d'lgE. 
Les facteurs environnementaux comprennent 
l'exposition des enfants aux allergenes et au 
tabagisme maternel ainsi qu'aux infections bac- 
teriennes intestinales et a celles de l'enfance. 
Grandir dans un environnement relativement 
propre pourrait predisposer a une reponse IgE 
aux allergenes. 

• II existe une reactivite accrue des voies aeriennes 
pulmonaires a des stimuli tels que l'histamine 
ou la methacholine inhalee (tests de provoca¬ 
tion bronchique, voir ci-dessous). 


Pathogenie 

Le trouble principal dans l'asthme est le retrecis- 
sement des voies respiratoires; il est du a la 
contraction des muscles lisses, a l'epaississement 
de la paroi des branches par l'infiltration cellu¬ 
laire liee a l'inflammation ainsi qu'a l'encombre- 
ment de la lumiere par les secretions. La 
pathogenie de l'asthme est complexe et n'est pas 
entierement elucidee. Elle implique diverses cel¬ 
lules, des mediateurs, des nerfs et des fuites vas- 
culaires qui peuvent etre declenchees par plusieurs 
mecanismes, dont l'exposition aux allergenes est 
la plus souvent en cause. 


Inflammation 

Chez les sujets asthmatiques, la muqueuse bron¬ 
chique est infiltree par des mastocytes, des eosi¬ 
nophiles, des lymphocytes T et des cellules 
dendritiques, qui se retrouvent aussi dans les 
secretions. Les cellules dendritiques captent les 
allergenes et les presentent aux lymphocytes T, 
surtout de phenotype Th2 ( T-helper 2 ou T auxi- 
liaires 2). Ces lymphocytes, lorsqu'ils sont stimu- 
les par un antigene approprie, liberent un groupe 
de cytokines, IL-3, IL-4, IL-5, IL-9, IL-13 et 
GM-CSF, qui interviennent dans la migration et 
l'activation des mastocytes et des eosinophiles. En 
outre, l'IL-4 et l'IL-13 contribuent au maintien du 
phenotype Th2 proallergique, qui favorise la pro¬ 
duction d'anticorps de type IgE par les lympho¬ 
cytes B. Les IgE sont liees a des recepteurs de 
haute affinite presents sur les mastocytes; l'inte- 
raction de ces anticorps avec un allergene entraine 
la liberation par les mastocytes de puissants 
mediateurs, comme l'histamine, la tryptase, la 
prostaglandine D 2 et le leucotriene C , dont les 
cibles sont les muscles lisses et les petits vaisseaux 
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sanguins; c'est ce qui declenche la reaction asth- 
matique immediate. L'activation des eosinophiles, 
par la liaison des IgE, conduit a la liberation de 
divers mediateurs, comme la proteine cationique 
propre a ces cellules; celle-ci exerce une activite 
toxique sur les cellules des voies respiratoires. 

Remodelage 

L'hypertrophie et l'hyperplasie des muscles lisses 
bronchiques font que ceux-ci constituent la plus 
grande partie de la paroi, dont l'epaisseur est 
encore accrue par le depot, sous la membrane 
basale, de collagene et de proteines de la matrice 
qui contribuent a la cicatrisation. L'epithelium 
des voies respiratoires est endommage; sa meta- 
plasie s'accompagne dune multiplication des cel¬ 
lules caliciformes secretrices de mucus, et des 
cellules cylindriques ciliees desquament dans la 
lumiere. 

Facteurs precipitants 

L'allergene principal provient des acariens et, 
plus precisement, de leurs excrements. Les fac¬ 
teurs non specifiques qui entrainent une respira¬ 
tion sifflante sont des infections virales, l'air 
froid, l'exercice, les poussieres irritantes, les 
vapeurs et fumees (fumee de cigarette, parfum, 
gaz d'echappement), l'emotion et certains medi¬ 
caments, comme les AINS, l'aspirine et les 
(3-bloquants. 

Plus de 250 substances rencontrees sur le lieu de 
travail sont responsables d'asthme professionnel, 
qui s'ameliore typiquement lorsque le patient 
s'eloigne, par exemple pour aller en vacances. 
Parmi les professions exposees a l'asthme pro¬ 
fessionnel, on trouve notamment celles qui 
requierent un contact avec les animaux (aller- 
genes des urines ou des poils de souris, de rats 
et de lapins), avec des produits de boulangerie 
(ble, seigle) ou avec les enzymes utilisees en 
blanchisserie. 

L'asthme est rarement cause par des spores de 
moisissures comme Aspergillus fumigatus mais, 
dans ce cas, on observe des ombres fugaces sur 
la radiographie thoracique et une eosinophilie 
prononcee. II ne faut pas confondre ce syn¬ 
drome (aspergillose bronchopulmonaire aller- 
gique) avec la grave pneumonie a Aspergillus 
dont les sujets immunodeprimes peuvent etre 
victimes. 


Caracteristiques cliniques 

Les principaux symptomes de l'asthme sont des 
crises de dyspnee avec respiration sifflante, 
oppression thoracique et toux, qui parfois est le 
seul symptome. Les acces ont tendance a etre 
intermittents, s'aggravant la nuit et tot dans la 
matinee, et ils sont declenches par les facteurs 
mentionnes ci-dessus. Certains patients ont 
une ou deux crises par an, alors que d'autres 
ont des symptomes chroniques. Lors d'une 
crise, on constate une reduction de l'expansion 
thoracique et un allongement de l'expiration 
associe a des sifflements bilateraux de tonalite 
variable. 

Examens 

Le diagnostic d'asthme repose sur l'anamnese et, 
lorsqu'il est symptomatique, sur l'obstruction 
constatee a l'examen clinique ainsi qu'a la spiro- 
metrie ou au DEP. II n'existe pas un seul test 
diagnostique satisfaisant pour tous les patients 
asthmatiques. 

• Demonstration d'une limitation variable du 
debit aerien (au moins 15 %) a la mesure du DEP 
ou du VEMS: 

- le patient mesure son DEP au reveil, pendant 
la journee et avant de se coucher; chez la plu- 
part des asthmatiques, les variations diurnes 
sont evidentes, avec une aggravation en debut 
de matinee (fig. 11.3); 

- l'inhalation d'un bronchodilatateur, par 
exemple du salbutamol, procure une amelio¬ 
ration rapide; 

- aggravation apres 6 minutes d'exercice, par 
exemple courir. 

• Dans les cas difficiles, on teste l'hyperreactivite 
bronchique en faisant inhaler au patient des 
doses croissantes d'histamine ou de methacho- 
line, qui entrainent, chez l'asthmatique, une 
diminution du VEMS. Le test ne doit pas etre 
effectue chez des personnes dont la fonction 
pulmonaire est nettement alteree (VEMS 
< 1,5 1) ou qui ont des antecedents d'asthme 
refractaire ( brittle asthma ). 

• Les tests cutanes devraient etre effectues dans 
tous les cas d'asthme pour l'identification des 
allergenes en cause. Une papule se developpe 
15 minutes apres l'injection de l'allergene dans 
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Jour 

Figure 11.3. Variability diurne du DEP dans I'asthme, avec effet des corticoides. 

Les fleches indiquent les degradations matinales. A: aurore; M : midi; S : soir. 


l'epiderme de l'avant-bras. Le dosage des IgE 
specifiques dans le serum est parfois utilise. 

• Une radiographie thoracique est realisee lors 
d'une attaque aigue (voir plus loin) ou pour l'iden- 
tification des ombres pulmonaires associees a 
l'aspergillose bronchopulmonaire allergique. 

Soins 

Un traitement efficace de I'asthme porte sur l'edu- 
cation du patient et de sa famille, sur les mesures 
contre le tabagisme (voir plus haut), sur l'evite- 
ment des facteurs declenchants et sur les medica¬ 
ments specifiques. Desprogrammesindividualises 
d'autotherapie sont recommandes; ils impliquent 
que le patient surveille sa fonction pulmonaire sur 
la base des symptomes et de la mesure du DEP 
ainsi qu'un plan d'action ecrit indiquant aux 
patients comment agir de fa<;on precoce lors des 
crises. Les sujets asthmatiques doivent etre vacci¬ 
nes contre la grippe. 

Prevention des facteurs precipitants 

II faut que le patient cesse de fumer et qu'il evite 
les sources d'allergenes, par exemple les animaux 
domestiques, connus comme causes extrinseques. 
L'asthme professionnel doit etre identifie tot car le 
retrait du patient de l'exposition a l'allergene peut 
guerir I'asthme, alors qu'un contact continu non 
seulement va aggraver I'asthme, mais il risque 
aussi de le perpetuer meme apres l'eloignement de 
la source d'allergene. Les (3-bloquants, sous n'im- 
porte quelle forme, sont absolument contre- 
indiques chez les patients souffrant d'asthme. Les 


individus intolerants a l'aspirine doivent eviter 
tous les AINS. 


Traitement medicamenteux 


La plupart des medicaments sont delivres directe- 
ment dans les poumons sous forme d'aerosols 
(aerosol-doseur avec ou sans espaceur) ou d'inha- 
lateurs a poudre seche, ce qui permet le recours a 
des doses plus faibles et la diminution des effets 
secondaires systemiques par rapport a un traite¬ 
ment par voie orale. L'asthme est traite par des 
mesures progressives qui dependent en partie des 
mesures repetees du DEP par le patient (fig. 11.4). 
L'objectif est que le patient qui a atteint un stade 
de gravite donne commence a se traiter des le 
debut des symptomes; lorsque ceux-ci sont sous 
controle, la posologie est progressivement reduite 
en 1 a 3 mois et ramenee a celle du stade prece¬ 
dent. Le but du traitement est d'obtenir que le 
patient n'ait plus de symptomes ni de jour ni de 
nuit, aucune crise et aucun besoin de bronchodi- 
latateurs, et que sa fonction pulmonaire, mesuree 
par le VEMS ou le DEP, depasse 80 % de la valeur 
prevue. 

• Les p 2 -adrenergiques, par exemple le salbuta- 
mol, la terbutaline et les agents a longue duree 
d'action, le salmeterol et le formoterol, detendent 
les muscles lisses bronchiques et dilatent ainsi 
les branches. 


11 


• Les bronchodilatateurs antimuscariniques, par 
exemple le bromure d'ipratropium ou le bro- 
mure d'oxitropium, dilatent egalement les 
branches et peuvent etre ajoutes aux stimulants 
adrenergiques. 
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• Le patient mesure le DEP a domicile pour guider le traitement. 

• (3-agoniste a courte duree d’action, inhale a n’importe quelle stade selon les besoins. 

. Des corticoides oraux (utilises aussi brievement que possible) peuvent etre necessaires 
a n’importe quel stade. 

. Diminuer le traitement apres 1 a 3 mois de stability 

Figure 11.4. Traitement graduel de I'asthme chez I'adulte. 

ARLT : antagoniste des recepteurs des leucotrienes; BALA : P 2 -agoniste inhale a longue duree d'action. 


• Les corticoides sont de puissants agents anti- 
inflammatoires. Les corticoides inhales, par 
exemple le dipropionate de beclometasone, le 
budesonide et le propionate de fluticasone, 
servent au traitement d'entretien, chez tous les 
asthmatiques, sauf si leur affection est tres 
benigne. Les effets secondaires des corticoides 
inhales sont la candidose buccale, la raucite de 
la voix et, rarement, le developpement dune 
cataracte. Les corticoides oraux sont parfois 
necessaires lorsque les symptomes resistent aux 
corticoides inhales. Les effets secondaires sont 
enumeres en fin de chapitre 14. 


• Les agents anti-inflammatoires, par exemple le 
cromoglycate de sodium, empechent l'activa- 
tion des cellules inflammatoires et peuvent etre 
utiles dans I'asthme leger. Us ne sont pas aussi 
efficaces que les corticoides inhales, mais n'ont 
pas d'effets secondaires, et peuvent done offrir 
certains avantages chez les enfants. 

• Les antagonistes des recepteurs des cysteinyl 
leucotrienes (ARLT), par exemple le montelu- 
kast et le zafirlukast, sont administres par voie 
orale. Les leucotrienes sont des mediateurs 
inflammatoires liberes par les mastocytes; 
ils causent une bronchoconstriction et une 
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production accrue de mucus. Les ARLT sont 
particulierement utiles chez les patients dont les 
symptomes resistent aux fortes doses de corti- 
coides inhales ou oraux, et chez les patients 
atteints d'asthme induit par l'aspirine. 

• Les agents d'epargne des corticoides. Le metho¬ 
trexate, la ciclosporine, l'anticorps monoclonal 
anti-IgE (omalizumab), les immunoglobulines 
intraveineuses et l'etanercept sont utilises 
occasionnellement. 

Asthme aigu grave 

De graves symptomes asthmatiques se mani- 
festent progressivement en quelques heures ou 
quelques jours. II s'agit dune urgence medicale 
qui doit etre reconnue et traitee immediatement a 
la maison puis a l'hopital (encadre 11.1). Au 
Royaume-Uni, chaque annee, 1400 patients 
meurent d'asthme et 90 % de ces deces auraient pu 
etre evites par une prise en charge correcte. 

Caracteristiques cliniques 

En general, un asthme aigu grave se reconnait aux 
signes suivants: 

• incapacity de terminer une phrase sans 
reprendre haleine; 

• frequence respiratoire > 25 respirations/min; 

• pouls > 110/min; 

• DEP 33 a 50 % de la valeur normale predite ou, 
de preference, de la meilleure valeur du patient. 

Les manifestations suivantes sont particuliere¬ 
ment mena<;antes: 

• thorax silencieux, cyanose ou effort respiratoire 
faible; 

• epuisement, conscience alteree; 

• bradycardie ou hypotension; 

• DEP < 33 % de la valeur predite ou de la meil¬ 
leure valeur du patient; 

• P O, < 8 kPa. 

L'asthme risque d'etre fatal si la PC0 2 > 6 kPa, et 
si le pH arteriel est has ou tend a baisser. 

Le traitement de l'asthme aigu grave est repris 
dans l'encadre 11.1. Les patients atteints d'un 
asthme modere (defini comme une aggravation 
des symptomes, un DEP de 50 a 75 %, sans mani¬ 



festations d'asthme aigu grave) qui se presentent a 
l'hopital sont traites par un (3-agoniste nebulise. 
S'ils s'ameliorent et que leur etat reste stable pen¬ 
dant au moins 1 heure, ils peuvent quitter l'hopi- 
tal avec un traitement a la prednisolone orale, 
40 mg par jour pendant 1 semaine. 


Pneumonie 

La pneumonie est une inflammation du paren- 
chyme pulmonaire habituellement causee par 
des bacteries. Elle peut etre classee sur base 
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etiologique (tableau 11.7) ou sur base anatomique; ree a part, car son tableau clinique et son traite- 

par exemple, dans la forme lobaire, l'ensemble ment different de ceux des autres pneumonies. 

d'un lobe est affecte, alors que dans la broncho- Chez environ 25 % des patients, aucun pathogene 

pneumonie, ce sont les lobules et les bronches qui n'est isole. La pneumonie peut aussi resulter de 

sont touches. Mycobacterium tuberculosis peut causes chimiques (par exemple l'aspiration de 
causer une pneumonie, mais celle-ci seraconside- vomissures) ou dune radiotherapie. 


Tableau 11.7. Etiologie des pneumonies 
au Royaume-Uni 


Agent infectieux 

Circonstances cliniques 

Pneumonie 

streptococcique 

Pneumonie communautaire 
chez un patient auparavant 
en bonne sante 

Pneumonie a 
mycoplasme 

Comme ci-dessus 

Virus influenza A (le plus 
souvent avec une 
composante 
bacterienne) 

Comme ci-dessus 

Haemophilus influenzae 

Maladie pulmonaire 
preexistante: MPOC 

Chlamydophila 

pneumoniae 

Contractee en dehors de 
I'hopital 

Chlamydophila psittaci 

Contact avec des oiseaux 
(mais evitable) 

Staphylococcus aureus 

Enfants, toxicomanes par 
voie intraveineuse, associee 
a des infections par le virus 
de la grippe 

Legionella pneumophila 

Survient dans divers 
etablissements (hopitaux et 
hotels) de maniere 
sporadique et endemique 

Coxiella burnetii 

Abattoirs et travailleurs 
entrant en contact avec des 
animaux 

Pseudomonas 

aeruginosa 

Fibrose kystique 

Bacilles a Gram negatif 
enteriques 


Pneumocystis jiroveci 
Actinomyces israelii 
Nocardia asteroides 
Cytomegalovirus 
Aspergillus fumigatus 

Sujets immunodeprimes 
(sida, lymphomes, 
leucemies, medicaments 
cytotoxiques et corticoi'des) 


N.B. Les causes different d'un pays a I'autre. La pneumonie 
streptococcique represente 35 a 80 % des cas au Royaume-Uni. 


Caracteristiques cliniques 

Les symptomes et signes varient selon l'agent 
infectieux et l'etat immunitaire du patient. Le 
plus souvent, la fievre est associee a des symp¬ 
tomes respiratoires tels que toux, expectorations, 
pleuresie et dyspnee. D'autres signes sont ceux 
d'une consolidation pulmonaire, d'un frottement 
ou d'un epanchement pleural. Les patients ages 
ont souvent moins de symptomes que les plus 
jeunes ou peuvent sombrer dans un etat confu- 
sionnel. La gravite de la pneumonie communau- 
taire est evaluee sur la base de criteres cliniques et 
de laboratoire (tableau 11.8). Les facteurs qui pre- 
disposent a une pneumonie sont des maladies 
pulmonaires sous-jacentes, le tabagisme, l'abus 
d'alcool, une immunosuppression et d'autres 

Tableau 11.8. Diagnostic des pneumonies 
communautaires graves sur la base de divers 
criteres, notamment ceux de CURB-65 

(confusion, urea, respiratory rate, 
blood pressure, age) 

Score 1 (score maximal = 6) pour chacun 
de ces elements: 

• Confusion - desorientation envers les personnes, les 
lieux ou le temps 

• Uree > 7 mmol/l 

• Frequence respiratoire > 30/min 

• Pression arterielle 
Systolique < 90 mmHg 

Diastolique < 60 mmHg 

• Age > 65 ans 

Score 0-1 - Traiter en ambulatoire 
Score 2 - Hospitaliser 

Score > 3 (pneumonie grave) - requiert souvent des 
soins en USI 

Autres marqueurs de pneumonie grave 

• Radiographie thoracique - plusieurs lobes impliques 

• P0 2 < 8 kPa 

• Faible taux d'albumine (< 35 g/l) 

• Leucocytose (< 4 x 10 9 /l ou > 20 x 10 9 /l) 

• Hemoculture - positive 
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maladies chroniques. L'anamnese doit porter sur 
les points suivants: contact avec les oiseaux (psit- 
tacose possible), avec des animaux de ferme 
0 Coxiella burnetii, agent pathogene de la fievre Q), 
sejours recents dans de vastes hotels ou institu¬ 
tions ( Legionella pneumophila ), abus chronique 
d'alcool (M. tuberculosis, pathogenes anaerobies), 
usage de drogues intraveineuses (S. aureus, 
M. tuberculosis) et contact avec des patients 
atteints de pneumonie. 

Examens 

De nombreux patients sans autre maladie sous- 
jacente et atteints dune pneumonie communau- 
taire benigne (tableau 11.8) sont traites en 
ambulatoire et le seul examen requis est une radio- 
graphie du thorax. Les patients hospitalises 
requierent des examens pour 1'identification de la 
cause et 1'evaluation de la gravite de la pneumonie. 

• La radiographie thoracique confirme la zone de 
consolidation, mais ces changements peuvent 
etre en retard sur revolution clinique (fig. 11.5). 
Un nouveau cliche sera pris 6 semaines apres la 
maladie aigue; des anomalies persistantes sug- 
gerent une anomalie bronchique, generalement 



Figure 11.5. Radiographie thoracique montrant 
une pneumonie lobaire. 

L'opacite dans la zone inferieure gauche a des limites 
floues et ne s'accompagne d'aucune perte de volume; en 
effet, on ne constate aucun deplacement du mediastin ou 
de la trachee. L'opacite est causee par le remplacement 
de I'air des espaces alveolaires par du liquide. 


un carcinome. La radiographie thoracique est 
repetee plus souvent si la maladie aigue ne 
repond pas au traitement. 

• Les expectorations serviront a l'identification de 
la bacterie par coloration de Gram ou culture et 
aux tests de sensibilite. 


• Tests sanguins. Un nombre de globules blancs 
> 15 x 10 9 /1 suggere une infection bacterienne. 
Une pneumonie a Legionella peut causer une 
lymphopenie. Une agglutination des globules 
rouges sur le frottis suggere la presence d'agglu- 
tinines froides (anticorps qui agglutinent les 
globules rouges a 4 °C); elles sont elevees chez 
50 % des patients atteints de pneumonie a myco- 
plasmes. La biochimie hepatique peut etre anor- 
male de maniere non specifique; le dosage des 
electrolytes seriques peut montrer une hypona- 
tremie, et le taux d'uree peut etre eleve. Des 
hemocultures sont egalement indiquees. 

• Serologie. Certains micro-organismes, par 
exemple les mycoplasmes, responsables d'une 
pneumonie peuvent etre identifies sur la base 
d'un titre accru d'anticorps IgM mis en evidence 
par un test d'immunofluorescence, ou sur la 
base d'une comparaison des titres d'anticorps 
dans le sang preleve au debut de revolution cli¬ 
nique et 10 a 14 jours plus tard. Une multiplica¬ 
tion du titre par quatre est significative. 

• Gaz du sang arteriel. Une P0 2 < 8 kPa ou une 
augmentation de la PC0 2 sont des signes de 
pneumonie grave. 

• L 'urine est envoyee pour recherche d'antigenes 
de legionelles et de pneumocoques lorsque les 
patients ont les signes cliniques suggestifs de 
pneumonie grave (tableau 11.8). 


11 


Diagnostic differentiel 

Le diagnostic differentiel porte sur les affections 
suivantes: embolie, oedeme et hemorragie pulmo- 
naires, carcinome bronchique, pneumopathie 
d'hypersensibilite et certaines formes aigues de 
maladie parenchymateuse diffuse. 

Soins 

La figure 11.6 resume le traitement antibiotique de 
la pneumonie communautaire. De plus, la douleur 
pleuretique necessite une analgesie, et en cas d'hy- 
poxemie, de l'oxygene humidifie est administre. 
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Tableau clinique 
d’une pneumonie 


Expectorations pour coloration de Gram et contre-immunoelectrophorese 
=* Expectorations et sang pour ■= 
culture 

Sang pour les tests serologiques 


Grave et contractee 
hors de I’hopital 


I 


Benigne et contractee 
hors de I’hopital 

T 

Amoxicilline 3 x 500 mg 
ou 

si allergie a la penicilline 
erythromycine 3 x 500 mg 
(ou clarithromycine) 

I 

Si aucune reponse dans 
les 48 heures, radiographie 
thoracique et adapter le 
traitement 


Radiographie thoracique 

I 

Pneumonie 
diffuse ou 
localisee 


I 

Cefuroxime IV 1,5 g 
toutes les 6 heures 
et clarithromycine 
IV 2 x 500 mg 




Pas de S. aureus 


T 


Evaluer les progres 
cliniques et les resultats 
des tests 


Coques a Gram 
positif 
ou 

S. aureus a 
la cu ture 


Ajouter flucloxacilline IV 
1 g toutes les 6 heures 
± fusidate de sodium 500 mg 
toutes les 8 heures 


I 


Antibiotiques oraux 


Ajuster les antibiotiques en 
fonction des progres cliniques 


Figure 11.6. Arbre decisionnel pour le traitement des pneumonies communautaires. 

• La gravite de la pneumonie est evaluee sur la base des criteres enumeres dans le tableau 11.8. 

• Les fluoroquinolones, par exemple la ciprofloxacine, sont recommandees pour les personnes intolerantes aux 
penicillines ou aux macrolides. 

• Une fois les resultats de sensibilite microbiologique connus, des antibiotiques plus specifiques peuvent etre choisis. 

• Lorsque le patient est reste apyrexique pendant 24 heures, en I'absence de contre-indication a un traitement oral, 
I'antibiotherapie intraveineuse peut etre remplacee par une administration orale. 

• L'antibiotherapie dure habituellement 7 a 10 jours. 
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Boire beaucoup est recommande afin d'eviter la 
deshydratation. La physiotherapie est necessaire 
pour encourager et aider le patient a tousser. Pour 
les patients atteints d'une forme grave, un traite- 
ment dans une unite de soins intensifs (USI) 
devrait etre envisage. Une pneumonie acquise en 
milieu hospitalier (nosocomiale) est souvent due a 
une bacterie a Gram negatif et le traitement est le 
co-amoxiclav, 500 mg trois fois par jour ou, dans 
les cas plus graves, une cephalosporine de deu- 
xieme generation, par exemple la cefuroxime et un 
aminoside (par exemple la gentamicine). Le 
metronidazole est ajoute chez les patients a risque 
d'infection anaerobie, par exemple au cours d'un 
sejour prolonge en USI ou a la suite d'une aspira¬ 
tion chez un patient comateux. Le traitement anti- 
biotique dans tous les cas est ajuste sur la base des 
resultats de l'examen microscopique des expecto¬ 
rations et de la culture. 

Complications 

Les complications d'une pneumonie sont notam- 
ment un abces pulmonaire et un empyeme (voir 
plus loin). 

Divers types etiologiques 
de pneumonie 

• Mycoplasma pneumoniae. Elle survient surtout 
chez les jeunes adultes et commence par des 
cephalees et un syndrome grippal qui precedent 
les symptomes thoraciques de 1 a 5 jours. 
L'auscultation pulmonaire peut etre peu infor¬ 
mative, et souvent les cliches de radiographie 
thoracique ne refletent pas l'etat clinique. Le 
traitement est a base de macrolides, par exemple 
l'erythromycine, 500 mg quatre fois par jour (ou 
la clarithromycine ou l'azithromycine) pendant 
7 a 10 jours. Les complications extrapulmo- 
naires (myocardite, erytheme polymorphe, 
anemie hemolytique et meningo-encephalite) 
dominent parfois le tableau clinique. 

• Haemophilus influenzae. Cette bacterie est gene- 
ralement responsable de pneumonie chez les 
patients atteints de MPOC. Sa symptomatologie 
ne la difference pas des autres causes de pneumo¬ 
nie bacterienne. Le traitement est a base d'amoxi- 
cilline par voie orale, 500 mg trois fois par jour. 


• Chlamydia. Chlamydia pneumoniae est impli- 
que dans 4 a 13 % des cas de pneumonie d'ori- 
gine communautaire. Le patient atteint de 
pneumonie a C. psittaci peut avoir eu un contact 
avec des oiseaux infectes, en particulier des per- 
roquets. La symptomatologie comporte, outre 
les malaises generaux, la fievre et la toux, des 
douleurs musculaires supportables, mais pou- 
vant se prolonger durant plusieurs mois. Parfois, 
le tableau clinique est celui d'une meningite, la 
fievre s'accompagnant d'une prostration pro- 
fonde, de photophobie et de raideur de nuque. 
Le diagnostic de l'infection a Chlamydia repose 
sur l'augmentation du titre serique des anti¬ 
corps fixant le complement. Les infections par 
C. pneumoniae et C. psittaci se distinguent par 
des tests d'immunofluorescence specifiques de 
chacun des deux types. Le traitement de l'infec- 
tion par Chlamydia repose sur des macrolides 
ou des tetracyclines. 

• Staphylococcus aureus. II ne provoque generale- 
ment une pneumonie qu'apres une grippe virale 
ou en cas de septicemie staphylococcique, 
comme cela se produit parfois chez les toxico- 
manes par voie intraveineuse ou chez les 
patients porteurs de catheters veineux centraux. 
II en resulte des zones eparses de consolidation; 
elles peuvent se decomposer pour former des 
abces qui ressemblent a des kystes sur la radio¬ 
graphie thoracique. Un pneumothorax, un 
epanchement ou un empyeme sont des compli¬ 
cations frequentes, et une septicemie peut se 
developper, avec des abces metastatiques dans 
d'autres organes. Tous les patients atteints de 
cette forme de pneumonie sont extremement 
malades et le taux de mortalite excede 25 %. Le 
traitement est l'administration intraveineuse de 
flucloxacilline. 
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• Legionella pneumophila. Cette pneumonie est 
contractee par inhalation ou aspiration d'eau 
infectee par des legionelles. Celles-ci peuvent 
contaminer des systemes de distribution d'eau 
dans les hotels, les hopitaux et les lieux de tra¬ 
vail, mais peuvent egalement se presenter de 
fa<;on sporadique chez les sujets immunodepri- 
mes. Cette pneumonie a tendance a etre plus 
grave que celles causees par la plupart des 
autres pathogenes responsables de pneumonies 
communautaires. 
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Un diagnostic fortement presomptif d'infection 
par L. pneumophila est possible chez la plupart 
des patients s'ils ont trois des quatre caracteris- 
tiques suivantes: 

• un syndrome grippal comme prodrome; 

• une toux seche, de la confusion ou de la 
diarrhee; 

• une lymphopenie, sans leucocytose marquee; 

• une hyponatremie. 

Le diagnostic repose sur la detection d'antigenes 
specifiques dans l'urine ou de la bacterie, par 
immunofluorescence directe, dans le liquide 
pleural, les expectorations ou le lavage bron- 
chique. Le traitement est a base de clarithromy- 
cine, de ciprofloxacine ou de rifampicine pendant 
14 a 21 jours. 

• Pseudomonas aeruginosa. Ce sont surtout les 
personnes immunodeprimees et les patients 
atteints de mucoviscidose qui sont victimes de 
ce type de pneumonie qui aggrave fortement 
l'etat clinique et augmente la mortalite. Le trai¬ 
tement comprend la ceftazidime par voie intra- 
veineuse, la ciprofloxacine, la tobramycine ou la 
ticarcilline. La tobramycine inhalee est indi- 
quee chez les patients atteints de FK (ou muco¬ 
viscidose ; voir plus haut). 

• Pneumocystis jiroveci. C'est l'infection oppor- 
tuniste la plus frequente chez les patients 
atteints de sida non traite. Les caracteristiques 
cliniques et le traitement de cette infection 
opportuniste parmi d'autres sont decrits au 
chapitre 2. 

• Pneumonie par aspiration. L'aspiration du 
contenu gastrique dans les poumons peut 
entrainer une pneumonie grave et destructrice 
en raison de l'effet corrosif de l'acide gastrique 
(syndrome de Mendelson). En raison de l'ana- 
tomie bronchique, le liquide aspire aboutit 
habituellement dans le segment posterieur du 
lobe inferieur droit. Cette pneumonie est asso- 
ciee a des periodes de troubles de la conscience, 
a une paralysie bulbaire et a des anomalies 
structurelles telles que des fistules tracheo- 
oesophagiennes ou des stenoses oesopha- 
giennes. L'infection est souvent due a des 
anaerobies; aussi, le traitement doit inclure le 
metronidazole. 


Complications d'une pneumonie : 
abces pulmonaire et empyeme 

Un abces pulmonaire est la consequence d'une 
suppuration localisee qui aboutit a la formation 
d'une cavite, souvent avec un niveau de liquide 
visible a la radiographie thoracique. Par empyeme, 
en entend la presence de pus dans la cavite pleu- 
rale, habituellement causee par la rupture d'un 
abces pulmonaire dans la cavite pleurale ou par 
une invasion bacterienne a partir d'une pneumo¬ 
nie particulierement grave. 

Un abces du poumon peut etre : 

• une complication d'une pneumonie d'aspiration 
ou d'une pneumonie causee par S. aureus ou 
Klebsiella pneumoniae ; 

• une consequence d'obstruction bronchique par 
une tumeur ou un corps etranger; 

• revolution d'emboles septiques provenant de 
foyers situes ailleurs et lies habituellement a 
S. aureus; 

• secondaire a un infarctus. 

Caracteristiques cliniques 

Lorsqu'une pneumonie persiste ou s'aggrave, des 
expectorations abondantes et nauseabondes 
doivent faire suspecter qu'un abces pulmonaire 
s'est forme. En cas d'empyeme, le patient est gene- 
ralement tres malade, sa fievre est elevee ainsi que 
sa leucocytose neutrophile. La degradation de 
l'etat general se manifeste par un amaigrissement 
et de l'hippocratisme. 

Examens 

Les analyses bacteriologiques sont les plus utiles 
lorsqu'elles portent sur des echantillons obtenus 
par aspiration transtracheale, bronchoscopie ou 
aspiration percutanee transthoracique. La bron¬ 
choscopie permet d'exclure un carcinome ou un 
corps etranger. 

Soins 

Les antibiotiques sont selectionnes sur la base de 
leur efficacite aussi bien contre les bacteries aero- 
bies qu'anaerobies. La cefuroxime et le metroni¬ 
dazole sont administres par voie intraveineuse 
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pendant 5 jours; ils sont suivis d'une cure orale de 
cefaclor et de metronidazole pendant plusieurs 
semaines. Les empyemes doivent etre traites aus- 
sitot que possible par l'insertion d'un tube de 
drainage ou par une resection costale permettant 
a l'empyeme de se vider. Les abces necessitent par- 
fois une intervention chirurgicale. 

Tiiberculose MD0 

Epidemiologie 

A l'echelle mondiale, la tuberculose (TB) est la 
cause la plus frequente de deces dus a une seule 
maladie infectieuse et, dans la plupart des regions 
du monde, sa prevalence est a la hausse. Les rai¬ 
sons sont principalement l'insuffisance des pro¬ 
grammes de controle des maladies, la resistance a 
de nombreux medicaments, l'immunodepression 
associee a l'infection par le VIH (au cours de 
laquelle la maladie peut se manifester de maniere 
atypique) et une augmentation rapide, dans la 
population mondiale, de jeunes adultes, le groupe 
avec le plus haut taux de mortalite liee a la tuber¬ 
culose. Au Royaume-Uni, l'incidence de la TB est 
la plus elevee chez les immigrants asiatiques et 


antillais, les enfants de ces immigres, les sans-abri 
et les personnes infectees par le VIH. Les taux 
dans la population blanche indigene par ailleurs 
en bonne sante sont tombes a des niveaux tres bas. 

Pathologie 

L'infection initiale par M. tuberculosis est appe- 
lee TB primaire et touche habituellement la 
region superieure des poumons, produisant une 
lesion sous-pleurale appelee foyer de Ghon 
(fig. 11.7). La lesion primaire peut egalement 
survenir dans le tractus gastro-intestinal, en 
particulier dans la region ileocascale. Le foyer 
primaire est caracterise par de l'exsudation et de 
l'infiltration par des granulocytes neutrophiles. 
Ceux-ci sont remplaces ensuite par les macro¬ 
phages qui ingerent les bacilles et ferment des 
granulomes typiques, comprenant une zone cen- 
trale de caseification entouree de cellules epithe- 
lioides et de cellules geantes de Langhans, 
toutes deux derivees des macrophages. Le foyer 
principal est presque toujours accompagne de 
lesions caseeuses dans les ganglions lympha- 
tiques regionaux (mediastinaux et cervicaux); 
ensemble, ils constituent le complexe de Ghon. 
Chez la plupart des gens, la primo-infection 
et les ganglions lymphatiques guerissent 
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Figure 11.7. Manifestations de la tuberculose primaire et postprimaire. 
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completement et se calcifient. Cependant, ils 
peuvent conserver des bacilles tuberculeux 
capables de se reactiver en cas de depression du 
systeme immunitaire. Parfois, l'infection pri- 
maire dissemine et declenche une TB miliaire. 

La reactivation aboutit a la forme typique de TB 
postprimaire. Ce terme designe tous les types de 
TB qui se developpent apres les premieres 
semaines de l'infection primaire alors meme 
que l'immunite antimycobacterienne s'est deve- 
loppee. La reinfection apres un traitement reussi 
de la TB est rare, sauf chez les patients immuno- 
deprimes, par exemple les personnes infectees 
par le VIH. 

Caracteristiques cliniques 

La TB primaire est habituellement asymptoma- 
tique; parfois, il peut y avoir un erytheme noueux 
(voir chap. 18), un epanchement pleural ou de 
petits collapsus pulmonaires provoques par des 
ganglions hypertrophies qui compriment une 
bronche lobaire (fig. 11.7). La TB miliaire est la 
consequence d'une dissemination aigue des 
bacilles tuberculeux par la circulation sanguine. 
Chez certains patients, particulierement les plus 
ages, le tableau clinique peut etre non specifique : 
fievre d'origine inconnue, perte de poids et 
quelques symptomes locaux. Parfois, la maladie 
se manifeste sous forme de meningite et, a des 
stades ulterieurs, par une hypertrophie hepatique 
et splenique. Dans les yeux, il peut se former des 
granulomes choro'idiens, qui apparaissent comme 
des tumefactions blanchatres ou jaunatres d'un 
quart plus petites que la papille optique. Le plus 
souvent, une TB clinique est une reactivation; les 
symptomes sont insidieux : malaise, anorexie, 
amaigrissement, fievre et toux. Les expectora¬ 
tions sont purulentes, mucoides ou tachees de 
sang. Les sueurs nocturnes sont rares. Souvent, les 
signes physiques sont absents, mais parfois la 
maladie se manifeste par une pneumonie ou un 
epanchement pleural. 

La maladie tuberculeuse comme decrite ci-dessus 
doit etre differenciee de l'infection tuberculeuse 
latente. L'infection implique la presence d'un petit 
nombre de bacilles tuberculeux; le test tuberculi- 
nique est positif comme en cas de maladie, mais la 
radiographie thoracique est normale et le patient 
est asymptomatique. 


Examens 

Afin de minimiser le risque de transmission a 
d'autres personnes, on doit isoler les patients sus¬ 
pects de TB pulmonaire jusqu'a ce que l'analyse 
des expectorations s'avere negative. Seule la 
culture permet le diagnostic de certitude de la TB. 
En raison de l'incidence croissante de souches 
resistantes de M. tuberculosis, il faut egalement 
obtenir les sensibilites aux antibiotiques. 

• La radiographie thoracique montre typique- 
ment des ombres irregulieres ou nodulaires 
dans les zones superieures, avec retraction et 
fibrose, avec ou sans cavite. En cas de TB 
miliaire, la radiographie du thorax peut etre 
normale ou montrer des nodules de 1 a 2 mm 
de diametre ressemblant a des grains de 
millet. 

• Les expectorations sont colorees par un fluoro- 
chrome, l'auramine phenolee, ou par la 
methode, moins sensible, de Ziehl-Neelsen 
(ZN), qui met en evidence les bacilles dont la 
coloration resiste a l'acide et a l'alcool. La 
culture des expectorations est plus sensible que 
la microscopie et permet de tester la sensibilite 
aux antibiotiques. Les milieux de culture 
solides (par exemple celui de Lowenstein- 
Jensen), qui necessitent 4 a 8 semaines pour 
que les bacilles puissent etre identifies, sont 
progressivement remplaces par des milieux 
liquides (Bactec™), qui fournissent une reponse 
apres 2 a 3 semaines. Le test de sensibilite 
prend 3 a 4 semaines de plus. 

• Une bronchoscopie avec lavage des lobes affec- 
tes est utile si des expectorations ne peuvent etre 
recueillies. 

• Le diagnostic de TB extrapulmonaire depend 
d'un indice eleve de suspicion clinique. On doit 
toujours s'efforcer d'obtenir des echantillons 
susceptibles de contenir les bacilles. Cela peut 
necessiter une biopsie ganglionnaire ou osseuse, 
des tests sur l'urine ou sur le liquide d'aspiration 
du pericarde. 

• Une ponction lombaire avec examen du LCR 
pour la detection de l'infection tuberculeuse est 
indiquee dans tous les cas de TB miliaire. En 
effet, la propagation hematogene dans les 
meninges est frequente. Par ailleurs, si le LCR 
s'avere positif, le traitement devra etre 
prolonge. 
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• Le test cutane a la tuberculine (test de Mantoux) 
est rarement utile au diagnostic ou a l'exclu- 
sion d'une TB active. II n'est ni sensible ni 
specifique. 

• Chez les individus sensibilises a M. tuberculosis, 
les lymphocytes T incubes avec des antigenes du 
bacille secretent de l'interferon-y. Le dosage de 
la cytokine dans le sang total permet ainsi le 
depistage des porteurs de la mycobacterie. 

• Le depistage du VIH devrait etre envisage si le 
patient vient d'une region ou d'un milieu a 
risque de co-infection avec le VIH. La TB est 
une des maladies qui definissent le sida. 

Soins 

La TB doit etre traitee par des medecins experi- 
mentes travaillant etroitement avec un personnel 
soignant ou des «visiteurs de sante » specialistes 
de la TB. Ces derniers aident les patients a se 
conformer aux mesures therapeutiques, essentiel- 
lement le respect de la posologie et la continuite 
de la prescription. En France, tout cas de TB doit 
etre notifie a la Direction regionale des affaires 
sanitaires et sociales (DRASS) afin que la 
recherche des contacts et le depistage puissent etre 
organises. 

Les patients qui sont symptomatiques, dont les 
expectorations sont positives (les patients dont 
trois frottis se sont averes negatifs sont consideres 
comme non infectieux), les patients hautement 
infectieux (en particulier en cas de TB multiresis- 
tante) et ceux qui probablement n'observeront pas 
les mesures therapeutiques doivent d'abord etre 
traites a l'hopital. 

Un traitement comprenant la rifampicine, l'iso- 
niazide, le pyrazinamide et l'ethambutol pen¬ 
dant les 2 premiers mois, puis la rifampicine et 
l'isoniazide pendant 4 mois est la cure de 6 mois 
habituelle. Les quatre premiers medicaments 
doivent etre poursuivis pendant plus de 2 mois 
si les tests de sensibilite sont toujours en sus- 
pens. La pyridoxine, 10 mg par jour, reduit le 
risque de neuropathie peripherique induite par 
l'isoniazide. En cas de meningite tuberculeuse, 
le traitement durera 12 mois; en cas de TB 
osseuse, il sera de 9 mois. Actuellement, la 
streptomycine est rarement utilisee ou est consi- 
deree comme medicament de deuxieme ligne; 
par exemple elle peut etre ajoutee si le bacille 


resiste a l'isoniazide. Le tableau 11.9 enumere les 
effets secondaires les plus graves, mais ceux-ci 
sont rares. Avec la rifampicine, le taux serique 
des transaminases peut augmenter transitoire- 
ment, mais sans causer de symptomes; il ne faut 
l'arreter qu'en cas d'hepatite. Les principals 
causes d'echec du traitement sont des prescrip¬ 
tions medicales incorrectes et le non-respect des 
instructions par les patients, ce qui risque d'etre 
le cas lorsqu'ils sont vagabonds, alcooliques, 
sans-abri ou malades mentaux. Pour ameliorer 
l'observance, des cliniques speciales servent a la 
supervision de la prise des medicaments, qui a 
lieu chaque fois devant temoin (traitement 
directement observe [TDO]). Des repas gratuits 
et meme des paiements en especes peuvent ser- 
vir d'incitants. 

On parle de resistance a plusieurs medicaments 
(TB multiresistante ou TB-MR), meme si celle-ci 
se limite a l'isoniazide et a la rifampicine, et de TB 
ultraresistante (TB-UR) lorsque le bacille resiste 


Tableau 11.9. Effets secondaires des 
principaux medicaments antituberculeux 


Rifampicine 

Colore les secretions et I'urine en rose 


Puissant inducteur d'enzymes 
hepatiques - elle accelere la 
degradation des autres medicaments 


Augmentation des transaminases 
hepatiques, hepatite 


Thrombopenie (rare) 

Isoniazide 

Polyneuropathie (rarement), 
empechee par I'administration de 
pyridoxine 


Reactions allergiques - eruption 
cutanee et fievre 


Hepatite 

Pyrazinamide 

Hepatite - rarement 


Hyperuricemie et goutte 


Eruptions cutanees et arthralgies 

Ethambutol 

Nevrite optique - avant le traitement, 
tests d'acuite visuelle (echelle de 
Snellen) et de distinction entre le 
rouge et le vert. Les patients sont 
invites a signaler toute alteration 
visuelle durant le traitement quel que 
soit le defaut, perte de la distinction 
des couleurs ou de I'acuite 
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aux medicaments de premiere ligne et a certains 
de deuxieme ligne. Ces TB-MR et TB-UR sus- 
citent une inquietude croissante a l'echelle mon¬ 
diale. Elies surviennent principalement chez les 
patients infectes par le VIH, qui peuvent alors 
transmettre l'infection au personnel de sante et a 
d'autres patients. Le traitement de la TB-MR et de 
la TB-UR est difficile; il utilise une combinaison 
d'antibiotiques, notamment la capreomycine, la 
clarithromycine, l'azithromycine et la ciprofloxa- 
cine, auxquelles le bacille est sensible pour un 
maximum de 2 ans. 

Prevention et chimioprophylaxie 

Les personnes ayant ete en contact etroit avec le 
patient doivent etre examinees et les signes de la 
maladie seront recherches par une radiographie 
pulmonaire, par un test de Mantoux (positif si la 
zone d'induration > 10 mm 72 heures apres l'in- 
jection intradermique de tuberculine) ou par le 
dosage de l'interferon-y dans le sang entier. Le 
traitement antituberculeux est prescrit si la radio¬ 
graphie thoracique montre des signes de la mala¬ 
die ou si le test de Mantoux, negatif au depart, est 
devenu positif 6 semaines plus tard. Chez les 
adultes, un test tuberculinique positif initial avec 
une radiographie thoracique normale n'est 
habituellement pas considere comme signe de 
maladie. 

La vaccination par le BCG (bacille Calmette- 
Guerin) reduit le risque de tuberculose. Il s'agit 
dune souche bovine de M. tuberculosis qui a 
perdu sa virulence apres sa culture durant de 
nombreuses annees. La vaccination induit une 
immunite cellulaire et un test de Mantoux positif. 
En France, la vaccination BCG n'est plus obliga- 
toire, sauf chez les enfants a risque, c'est-a-dire 
vivant dans des zones a forte population immi- 
grante, chez les nouveaux immigrants provenant 
de pays a forte prevalence de TB et non vaccines, 
chez les personnes a risque professionnel de TB 
(personnel soignant, veterinaires, personnel de 
prison) et chez les personnes ayant ete en contact 
avec des cas connus. Dans les pays en developpe- 
ment ou la TB est plus frequente, toutes les per¬ 
sonnes devraient etre vaccinees par le BCG. 

Le test tuberculinique servant a la detection dune 
infection latente est une composante essentielle 
de la lutte contre la TB; il identifie les personnes a 


risque eleve de developper une maladie clinique. 
Les groupes a haut risque incluent les immigrants 
recents provenant de pays a forte prevalence, les 
utilisateurs de drogues injectables et les patients 
infectes par le VIH. Les patients atteints de TB 
identifiee par le test tuberculinique sont generale- 
ment traites par un medicament pendant 6 mois 
(chimioprophylaxie) pour prevenir le developpe- 
ment de la maladie. 

Les patients dont la radiographie thoracique 
montre des images compatibles avec une TB ante- 
rieure et qui vont recevoir un traitement immu- 
nosuppresseur doivent egalement etre soumis a 
une chimioprophylaxie a l'isoniazide. 

Pneumopathies 
infiltrantes diffuses (pid) 

Les PID constituent un groupe heterogene de 
maladies caracterisees par des lesions inflamma- 
toires, diffuses et bilaterales, pouvant evoluer vers 
une fibrose pulmonaire (fig. 11.8). Le processus 
implique non seulement l'espace interstitiel, mais 
aussi les alveoles, les bronchioles et les vaisseaux 
sanguins. Au plan clinique, radiologique ou fonc- 
tionnel, ces maladies partagent des caracteris- 
tiques semblables. Elies se manifestent par de 
l'essoufflement a l'effort, une toux non productive 
persistante, une radiographie thoracique anor- 
male (infiltrats pulmonaires diffus bilateraux), 
ces symptomes pouvant etre associes ou non a 
une autre maladie, par exemple une connectivite. 
La symptomatologie dune infection, d'un cancer 
ou d'un cedeme pulmonaire peut ressembler a 
celle d'une PID. 

Maladie pulmonaire 
granulomateuse 

Un granulome est une masse ou un nodule de 
tissu inflammatoire chronique constitue par des 
macrophages et des histiocytes reagissant a un 
antigene faiblement soluble ou irritant. Il est 
caracterise par la presence de cellules geantes 
multinucleees et de cellules epithelioides. La sar- 
coidose est la cause la plus frequente de granu- 
lomes pulmonaires. 
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Fig 11.8. Causes des maladies diffuses du parenchyme pulmonaire. 


Sarcoidose 

La sarcoidose est une affection granuloma- 
teuse multisystemique d'etiologie inconnue 
touchant generalement les adultes jeunes ou 
d'age moyen. Elle se manifeste habituellement 
par une adenopathie hilaire bilaterale et/ou des 
infiltrations pulmonaires, et des lesions cuta- 
nees ou oculaires. Dans environ la moitie des 
cas, la maladie est detectee par une radiogra- 
phie thoracique de routine chez une personne 
asymptomatique. 

Epidemiologie 

La sarcoidose se produit dans tous les groupes 
ethniques, mais est rare au Japon. Devolution de 
la maladie est plus grave chez les noirs africains 
que chez les blancs. 

Immunopathologie 

• Le granulome sarcoide typique, non caseeux au 
contraire du granulome de la TB, est fait dune 
accumulation de cellules epithelioides, de 
macrophages et de lymphocytes T. 

• L'immunite cellulaire est deprimee, comme 
le montre la diminution de reactivite a des 
antigenes comme la tuberculine et Candida 
albicans. A la suite de la sequestration des lym¬ 
phocytes dans les poumons, le nombre de lym¬ 
phocytes circulants est reduit, cette lymphopenie 
portant surtout sur les lymphocytes T, la pro¬ 
portion de B etant legerement augmentee. 


• Dans le lavage bronchoalveolaire, on trouve un 
nombre accru de cellules, surtout de lympho¬ 
cytes T auxiliaires CD4. 

• Avant la formation des granulomes, les biopsies 
transbronchiques montrent une infiltration des 
parois alveolaires et des espaces interstitiels par 
des cellules mononucleees. 


Caracteristiques cliniques 

La sarcoidose peut toucher n'importe quel organe, 
mais les poumons, la peau et les yeux sont plus 
souvent atteints (tableau 11.10). La maladie pulmo¬ 
naire se manifeste par une toux non productive, 
de l'essoufflement et parfois une respiration sif- 
flante. L'infiltration pulmonaire peut predominer 
et, chez une minorite de patients, la fibrose progres¬ 
sive aboutit a une augmentation de la dyspnee 
a l'effort, a un coeur pulmonaire et a la mort. 
L'auscultation pulmonaire est normale ou revele 
quelques rales crepitants, particulierement en avant. 
L'hippocratisme digital est rare et, s'il est present, 
d'autres diagnostics devraient etre envisages, par 
exemple d'autres causes de fibrose pulmonaire, une 
tuberculose ou un cancer. Le syndrome de Lofgren 
est constitue de la triade : erytheme noueux (voir 
chap. 18), arthralgie et adenopathies hilaires bilate- 
rales a la radiographie thoracique (voir plus loin); il 
est en general de pronostic favorable. Une sar¬ 
coidose asymptomatique peut etre detectee a l'occa- 
sion d'une radiographie thoracique effectuee pour 
d'autres raisons. De nombreux patients se plaignent 
de fatigue intense. 
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Tableau 11.10 Tableau dinique 
de la sarcoidose 


Systeme 

Symptomes et signes 

Pulmonaire 

Toux, essoufflement, respiration 
sifflante, rales crepitants a 

I'auscultation 

Cutane 

Erytheme noueux, lesions 
maculopapuleuses cireuses, lupus 
pernio (infiltration nasale allant du 
rouge au bleu), infiltration des 
cicatrices par des granulomes 

Oculaire 

Uveite anterieure et posterieure, 
nodules conjonctivaux, hypertrophie 
des glandes lacrymales, fievre 
uveoparotidienne (syndrome de 
Heerfordt: uveite, avec hypertrophie 
de la parotide et paralysie du nerf 
facial) 

Squelettique 

Arthralgies, kystes osseux 

Metabolique 

Hypercalcemie (les macrophages de la 
sarcoidose produisent la 

1,25-dihydroxyvitamine D) 

Hepatique 

Hepatite granulomateuse, 
hepatosplenomegalie 

Neurologique 

Inflammation meningee, convulsions, 
lesions de masse, infiltration 
hypothalamo-pituitaire, neuropathie 
sensorimotrice diffuse, 
mononeuropathie 

Cardiaque 

Rarement: arythmies ventriculaires, 
troubles de conduction, 
cardiomyopathie avec insuffisance 
cardiaque 


Examens 

Le diagnostic repose sur le tableau clinique, l'ex- 
clusion des maladies se manifestant de la meme 
maniere (voir «Diagnostic differentiel»), et si 
possible, sur une biopsie pour examen histolo- 
gique. Les sites habituels de biopsie sont des gan¬ 
glions hypertrophies et des lesions cutanees, mais 
il faut parfois recourir a une bronchoscopie avec 
prelevement transbronchique. 

• La radiographie thoracique sert a la stadifica- 
tion de la maladie. La TDM thoracique a haute 
resolution permet une meilleure evaluation de 
l'atteinte pulmonaire et l'identification des ade¬ 
nopathies pouvant etre biopsiees. 

• Les tests de fonction pulmonaire permettent 
1'evaluation de la gravite de la maladie et de la 


reponse au traitement. Les patients avec une 
infiltration pulmonaire ont une insuffisance 
pulmonaire restrictive qui se manifeste par une 
diminution de la capacite pulmonaire totale, du 
VEMS, de la CVF et des transferts gazeux. 

• Analyses du sang: un hemogramme complet, la 
biochimie hepatique et les dosages seriques de 
creatinine et de calcium permettent la detection 
d'anomalies et de l'implication de certains 
organes. L'enzyme de conversion de l'angioten- 
sine (ECA) dans le serum est augmentee chez la 
plupart des patients, mais la sensibilite et la spe- 
cificite de ce test sont limitees et, dans le suivi de 
la maladie, il ne fournit pas d'informations sup- 
plementaires utiles. 

• Le test a la tuberculine est negatif chez 80 % des 
patients. Il est interessant, mais n'a pas de valeur 
diagnostique. 

Diagnostic differentiel 

Des adenopathies hilaires bilaterales peuvent ega- 
lement etre dues a : 

• un lymphome; 

• une TB pulmonaire; 

• un carcinome bronchique avec propagation 
secondaire. 

L'association dune lymphadenopathie hilaire 
bilaterale symetrique a un erytheme noueux ne 
s'observe que dans la sarcoidose. Des granulomes 
non caseeux se developpent egalement en cas de 
lymphome, d'infection fongique, de TB (dont cer- 
taines peuvent etre caseeuses) ainsi qu'en reaction 
a des corps etrangers et a une exposition profes- 
sionnelle au beryllium. 

Soins 

La lymphadenopathie hilaire sans aucune indica¬ 
tion de l'implication du parenchyme pulmonaire 
a la radiographie thoracique ou aux tests fonc- 
tionnels ne necessite pas de traitement. La plupart 
des patients (± 60 %) guerissent spontanement 
dans les 2 ans. 

En cas d'infiltrat ou de tests fonctionnels pertur- 
bes persistant pendant 6 mois apres le diagnostic, 
le traitement est de 30 mg de prednisolone par 
jour pendant 6 semaines, puis de 15 mg tous les 
2 jours durant 6 a 12 mois. D'autres indications 
pour le traitement aux corticoides sont l'hypercal- 
cemie, une atteinte neurologique ou myocar- 
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dique. En cas de lesions oculaires, dans certains 
cas, on recourt a des corticoides topiques. Les 
agents d'epargne des corticoides, comme le 
methotrexate, l'azathioprine ou le cyclophospha¬ 
mide, sont parfois presents aux patients necessi- 
tant des corticoides a long terme pour le controle 
de leur maladie. 

Pronostic 

Chez les patients d'origine africaine, le taux de 
mortalite peut atteindre 10 %, mais il est inferieur 
a 5 % chez les Caucasiens. La mort est principale- 
ment due a l'insuffisance respiratoire ou a des 
lesions renales causees par l'hypercalciurie. 


Pneumonies 

interstitielles idiopathiques 

Ce groupe represente environ 40 % des cas de 
maladie pulmonaire parenchymateuse diffuse et, 
comme leur nom l'indique, aucune cause sous- 
jacente n'a ete identifiee. La fibrose pulmonaire 
idiopathique (anciennement appelee alveolite 
fibrosante cryptogenique) est le type le plus cou- 
rant. D'autres types sont la pneumonie intersti- 
tielle non specifique, la pneumonie organisee 
cryptogenique, la pneumonie interstitielle aigue, 
la pneumonie interstitielle desquamative et la 
bronchiolite respiratoire. 


Maladie pulmonaire 
granulomateuse avec vasculite 

On distingue deux groupes principaux: 

• les vasculites pulmonaires associees a des mala¬ 
dies rhumatismales auto-immunes primaires, 
dont la polyarthrite rhumatoide, le lupus 
erythemateux dissemine et la sclerodermie 
(voir chap. 7); 

• les vasculites avec anticorps anticytoplasme des 
neutrophiles (ANCA), notamment le syndrome 
de Churg-Strauss (voir chap. 7), la polyangeite 
microscopique (voir chap. 7) et la granuloma- 
tose de Wegener. 

La granulomatose de Wegener est une vasculite 
d'etiologie inconnue caracterisee par des 
lesions touchant les voies respiratoires supe- 
rieures, les poumons et les reins. La maladie 
commence souvent par une rhinorrhee, avec 
ensuite des ulcerations de la muqueuse 
nasale, de la toux, des hemoptysies et des dou- 
leurs pleuretiques. La radiographie thoracique 
montre des masses nodulaires ou des infiltrats 
pulmonaires avec cavitation qui, souvent, ont 
un caractere migratoire. Dans 90 % des cas de 
maladie active, les ANCA sont positifs, et leur 
dosage est utile pour le diagnostic ainsi que 
pour le suivi de l'activite de la maladie et de la 
reponse au traitement. Les alterations histolo- 
giques les plus typiques sont observees dans les 
reins, ou elles se manifestent par une glomeru- 
lonephrite microvasculaire necrosante. Le trai¬ 
tement est a base de cyclophosphamide; le 
rituximab est egalement utilise. 


Fibrose pulmonaire 
idiopathique (FPI) 

L'interstitium est parseme de zones de fibrose, 
l'inflammation est minime ou absente, alors que 
les fibroblastes proliferent rapidement tout en 
produisant du collagene. L'affection se manifeste 
habituellement a la fin de la soixantaine; elle est 
plus frequente chez l'homme. 


Caracteristiques cliniques 

Les symptomes sont un essoufflement progressif et 
une toux non productive. La maladie aboutit a une 
insuffisance respiratoire, a de l'hypertension pul¬ 
monaire et au coeur pulmonaire. L'hippocratisme 
digital s'observe dans deux tiers des cas, et des rales 
crepitants sont per^us a l'auscultation des bases. Il 
existe une forme aigue et rare appelee syndrome de 
Hamman-Rich. 


11 


Examens 

• A la radiographie, les poumons ont un aspect de 
verre depoli, qui evolue vers une image fibro- 
tique aboutissant a des structures en nids 
d'abeilles. Ces changements sont plus impor- 
tants dans les bases. 

• La TDM a haute resolution est la technique 
d'imagerie la plus sensible; elle montre des opa- 
cites lineaires irregulieres bilaterales et des 
images en nids d'abeilles. 

• Les resultats des tests de fonction respiratoire 
sont ceux dune maladie restrictive (voir plus 
haut« Examens en cas de maladie respiratoire »), 
avec des volumes pulmonaires reduits et des 
transferts gazeux alteres. 
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• L'analyse des gaz du sang montre une hypoxe- 
mie avec une P CO, normale. 

cl 2 

• Chez un tiers des patients, on trouve des auto- 
anticorps, comme le facteur antinucleaire et le 
facteur rhumatoide. 

• Chez certains patients, la confirmation histolo- 
gique est necessaire. Une biopsie pulmonaire 
transbronchique fournit rarement le diagnostic, 
mais peut exclure d'autres affections qui se pre¬ 
sented de la meme fa<;on, par exemple la 
sarcoidose. Une biopsie pulmonaire sous thora- 
coscopie video-assistee permet un prelevement 
plus grand, ce qui facilite le diagnostic 
histologique. 

Diagnostic differential 

Le diagnostic differentiel porte sur d'autres causes 
de maladies parenchymateuses diffuses (fig. 11.8). 
Une anamnese detaillee, notamment quant a Im¬ 
position professionnelle (passee et actuelle) et a la 
prise de medicaments, est necessaire pour que les 
autres causes de fibrose pulmonaire puissent etre 
exclues. 

Traitement 

De fortes doses de prednisolone sont utilisees 
(30mg par jour); l'azathioprine et le cyclophos¬ 
phamide peuvent aussi etre essayes. La transplan¬ 
tation d'un seul poumon est desormais un 
traitement etabli pour certaines personnes. 


Pronostic 

Sans transplantation pulmonaire, la mediane de 
survie est d'environ 5 ans. 

Pneumopathie 
par hypersensibilite 

Cette affection, jadis appelee alveolite allergique 
extrinseque, se caracterise par une reaction 
inflammatoire diffuse et generalisee dans les 
alveoles et les petites voies respiratoires pulmo- 
naires; elle fait suite a l'inhalation de poussieres 
organiques (tableau 11.11). Le poumon de fermier 
est la forme la plus courante; cette affection 
touche jusqu'a 1 personne sur 10 dans les milieux 
agricoles de regions humides et pauvres a travers 
le monde. 

Caracteristiques cliniques 

L'exposition a l'antigene causal declenche un syn¬ 
drome grippal avec fievre, toux et essoufflement. 
L'examen physique montre une tachypnee, et 
l'auscultation revele, a la fin de l'inspiration, des 
rales crepitants grossiers et des sifflements. Une 
exposition continue aboutit a une maladie chro- 
nique avec perte de poids, dyspnee d'effort, toux 
et les consequences de la fibrose pulmonaire. 

Examens 

• La radiographie thoracique montre d'abord des 
nodules cotonneux puis des stries, en particu- 
lier dans les zones superieures. 


Tableau 11.11 Quelques causes de pneumopathie d'hypersensibilite 


Maladie 

Circonstances 

Antigenes 

Poumon de fermier 

Manipulation de foin moisi ou 
d'autres produits vegetaux 

Micropolyspora faeni 

Poumon des eleveurs d'oiseaux 

Colombophiles, nettoyage de 
pigeonniers ou de cages de perruches 

Proteines presentes dans les plumes 
et les excrements 

Poumon des ouvriers du malt 

Retourner I'orge en germination 

Aspergillus clavatus 

Fievre des humidificateurs 

Systemes d'humidification 
contamines dans les dimatiseurs ou 
les humidificateurs 

Diverses bacteries ou amibes 

Maladie des champignonnistes 

Retourner le compost pour 
champignons 

Actinomycetes thermophiles 

Maladie des fromagers ou des 
laveurs de fromage 

Fromage moisi 

Penicillium casei 

Aspergillus clavatus 

Poumon des vignerons 

Moisissures sur les raisins 

Botrytis 
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• La TDM haute resolution montre des change- 
ments reticulaires et nodulaires avec une opa- 
cite de type verre depoli. 

• Dans les cas aigus, l'hemogramme revele une 
hyperleucocytose. 

• Les resultats des tests de fonction pulmonaire 
sont de type restrictif et les transferts gazeux 
sont diminues. 

• Des anticorps precipitant les antigenes en cause 
sont presents dans le serum; ce sont des signes 
d'exposition mais non de maladie. 

• Le liquide de lavage bronchoalveolaire contient 
un nombre accru de lymphocytes T et de 
polynucleaires. 

Soins 

Avant tout, le patient doit eviter, si possible, Im¬ 
position a l'antigene. A un stade precoce, la pre¬ 
dnisolone a fortes doses (30 a 60 mg par jour) 
peut etre necessaire pour faire regresser la 
maladie. 

Autres types de maladies 
pulmonaires diffuses 

Des hemorragies intrapulmonaires peuvent 
produire des infiltrats diffus visibles a la 
radiographie thoracique. Dans le syndrome de 
Goodpasture, des anticorps sont diriges contre la 
membrane basale des reins et des poumons. La 
toux, les hemoptysies et la fatigue precedent une 
glomerulonephrite aigue. Le traitement est habi- 
tuellement a base de corticoides. Une hemorragie 
alveolaire diffuse est similaire, mais tend a surve- 
nir chez les enfants; les reins sont moins souvent 
impliques et Ton ne trouve pas d'anticorps anti¬ 
membrane basale. D'autres causes plus rares de 
maladie pulmonaire parenchymateuse diffuse 
sont l'histiocytose a cellules de Langerhans et la 
proteinose alveolaire pulmonaire. 


Maladies pulmonaires 
professionnelles 

L'exposition professionnelle aux poussieres, aux 
gaz, a certaines vapeurs et fumees peut conduire 
aux types suivants de maladie pulmonaire. 


• une bronchite aigue et un oedeme pulmonaire 
pouvant etre causes par des irritants tels que le 
dioxyde de soufre, le chlore, l'ammoniaque ou 
des oxydes d'azote; 

• une fibrose pulmonaire qui peut se developper a 
la suite de l'inhalation de poussieres minerales, 
par exemple de charbon, de silice, d'amiante, de 
fer et d'etain; 

• l'asthme professionnel - c'est la maladie pulmo¬ 
naire industrielle la plus frequente dans le 
monde developpe; 

• les pneumopathies d'hypersensibilite; 

• le carcinome bronchique du a l'amiante, aux 
hydrocarbures polycycliques et au radon des 
mines. 


Pneumoconiose 

des mineurs de charbon 


Les petites particules de charbon echappent aux 
mecanismes d'elimination normale des voies res¬ 
piratoires; elles ne sont ni piegees dans le nez, ni 
evacuees par le systeme de clairance mucoci- 
liaire, ni detruites par les macrophages alveo- 
laires. Elles peuvent done atteindre les acini et y 
declencher une inflammation suivie de fibrose. 
Une amelioration des conditions de travail et la 
diminution de l'industrie du charbon ont reduit 
considerablement le nombre de cas de pneumo¬ 
coniose. A la radiographie thoracique, une pneu¬ 
moconiose simple se manifeste par de petits 
nodules pulmonaires; on discute encore quant a 
savoir si cela a un quelconque effet sur la fonction 
respiratoire et les symptomes. Cependant, l'expo- 
sition continue conduit a une fibrose massive 
caracterisee par de grandes masses fibreuses (1 a 
10 cm), principalement dans les lobes superieurs. 
Contrairement a la pneumoconiose simple, la 
maladie peut continuer a s'aggraver apres la fin 
de l'exposition a la poussiere de charbon. Les 
symptomes sont l'essoufflement et la toux, qui 
produit des expectorations noiratres. La maladie 
aboutit finalement a l'insuffisance respiratoire. II 
n'existe aucun traitement specifique; il faut bien 
sur eviter toute nouvelle exposition. En France, 
certaines pneumoconioses sont reconnues au 
titre des maladies professionnelles et les patients 
peuvent etre indemnises (NdT). 
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Asbestose 

L'amiante, ou asbeste, est un melange de silicates 
fibreux qui ont des proprietes communes de 
resistance a la chaleur, aux acides et alcalins, 
d'ou leur utilisation repandue a une certaine 
epoque. L'amiante blanc ou chrysotile constitue 
90 % de la production mondiale et est moins 
fibrosante que les autres formes, la crocidolite 
(amiante bleu) et l'amosite (amiante brun). La 
plupart des gens souffrant de maladies pulmo- 
naires liees a l'amiante ont des antecedents evi- 
dents d'exposition professionnelle; ils ont 
participe par exemple a des travaux d'isolation 
(masons, plombiers et electriciens) ou dans des 
chantiers navals. Les maladies causees par 
l'amiante (tableau 11.12) ont toutes une longue 
periode de latence (20 a 40 ans) entre exposition 
et maladie. Leur diagnostic est pose sur la base 
des antecedents et des aspects typiques de la 
radiographie thoracique. La TDM a haute reso¬ 
lution, les tests de fonction pulmonaire et une 
biopsie pleurale sont parfois necessaires. 


Cancer du poumon 

Epidemiologie 

Le carcinome bronchique represente 95 % des 
tumeurs pulmonaires primitives, le reste etant 
des tumeurs benignes et des types plus rares de 
cancer, par exemple le carcinome a cellules alveo- 
laires. Le carcinome bronchique est la tumeur 
maligne la plus frequente dans le monde occiden¬ 
tal; en Europe, il est la troisieme cause la plus fre¬ 
quente de deces apres les maladies cardiaques et 
les pneumonies. Le rapport entre hommes et 
femmes est de 3/1. Cependant, l'augmentation de 
la mortalite s'est stabilisee chez les hommes, mais 
continue a augmenter chez les femmes. 

Etiologie 

Le tabagisme est de loin le facteur etiologique le 
plus commun, mais a tabagisme egal, l'incidence 
est plus elevee dans les zones urbaines que dans 
les zones rurales. Le tabagisme passif, l'exposition 


Tableau 11.12 Effets de l'amiante sur le poumon 


Maladie 

Pathologie et caracteristiques diniques 

Corps asbestosiques 

Pas de symptomes ou d'alteration de la fonction pulmonaire 


Sert seulement comme marqueur de l'exposition 

Plaques pleurales 

Plaques fibreuses sur la plevre parietale et diaphragmatique 


Generalement, ne produisent pas de symptomes 

Epanchement pleural 

Biopsie pleurale souvent necessaire pour I'exdusion d'un epanchement neoplasique 


Douleur pleuretique et dyspnee 

Epaississement pleural diffus* 

Epaississement de la plevre viscerale et parietale 

Dyspnee d'effort et alteration restrictive de la ventilation 

Mesotheliome* 

Tumeurs des cellules mesotheliales de la plevre, du peritoine et du pericarde 


Se manifeste souvent par une douleur thoracique sourde, diffuse, progressive et un 
epanchement pleural 


Le traitement est de la chimiotherapie ou les procedes de reduction tumorale. Le 
pronostic est mauvais 

Asbestose* 

Essoufflement, hippocratisme digital, rales crepitants inspiratoires bilateraux 


Les tests de fonction pulmonaire montrent un trouble ventilatoire restrictif 

Cancer du poumon, souvent 
adenocarcinome* 

Le tableau clinique et le traitement sont ceux du cancer du poumon (voir le texte) 


* Les maladies indiquees donnent droit a une indemnisation. En France, on peut s'adresser a I'Association nationale de defense des 
victimes de l'amiante (ANDEVA). 
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a l'amiante ainsi que le contact eventuel avec l'ar- 
senic, le chrome, les oxydes de fer et les produits 
de combustion du charbon sont d'autres facteurs 
de risque. 

Anatomopathologie 

L'anatomopathologie distingue globalement deux 
types principaux de cancer: ceux a petites cellules 
et ceux dits non a petites cellules (tableau 11.13). 

Caracteristiques cliniques 

• Effets locaux de la tumeur dans une bronche. Les 
symptomes typiques sont: toux, douleurs tho- 
raciques, hemoptysies et essoufflement. 


Tableau 11.13 Types de carcinome bronchique 
(% de tous les cancers pulmonaires) 


Type cellulaire 

Caracteristiques 

Non a petites 
cellules 


Epidermoide (40 %) 

La plupart se manifestent 
comme des lesions obstructives 
conduisant a des infections 


Parfois, il se forme une cavite 


Dissemination locale frequente 


Des metastases generalises 
apparaissent tardivement 

A grandes cellules 
(25 %) 

Tumeurs peu differenciees 


Metastasent tot 

Adenocarcinome 

(10%) 

Cancer pulmonaire le plus 
frequemment associe a 
I'exposition a l'amiante 


Proportionnellement plus 
frequent chez les non-fumeurs 


Survient generalement en 
Peripherie 


Metastases locales et a distance 

A petites 
cellules 
(20-30 %) 

Derivent de cellules endocrines 
(cellules Kulchitsky) 


Secretent des hormones 
polypeptidiques (tableau 11.14) 


Developpement precoce de 
metastases generalises 


Repondent a la chimiotherapie. 
Mauvais pronostic 


• Propagation intrathoracique. La tumeur peut 
envahir directement la plevre et les cotes, cau- 
sant de la douleur et des fractures osseuses. 
L'implication du plexus brachial provoque des 
douleurs dans l'epaule et la face interne du bras 
(tumeur de Pancoast); la propagation au gan¬ 
glion sympathique provoque le syndrome de 
Claude Bernard-Horner (voir chap. 17), et la 
propagation au nerf larynge recurrent gauche 
provoque un enrouement et une toux dite 
«bovine». En outre, la tumeur peut impliquer 
directement l'oesophage, le coeur ou la veine 
cave superieure en provoquant ainsi un cedeme 
du membre superieur, la congestion du visage et 
la distension des veines du cou. 


• Maladie metastatique. Les metastases sont le 
plus souvent osseuses et cerebrales. Dans le pre¬ 
mier cas, elles se manifestent par des douleurs 
et, parfois, une compression de la moelle epi- 
niere; dans le second, elles occasionnent des 
changements de personnalite, de l'epilepsie et 
des troubles neurologiques focaux. 

• Manifestations non metastatiques. En dehors de 
l'hippocratisme digital, elles sont rares (tableau 
11.14) et non specifiques : malaise general, 
lethargie et perte de poids. L'examen thoracique 
ne revele parfois que des adenopathies, un epan- 
chement pleural, un collapsus ou une pneumo- 
nie lobaire non resolue. 


11 


Examens 

Les objectifs sont la confirmation du diagnostic, 
l'identification du type histologique et revalua¬ 
tion de l'extension de la tumeur comme guide 
therapeutique. 

• Confirmer le diagnostic. Lorsqu'un cancer du 
poumon s'est manifesto cliniquement, la radio- 
graphie thoracique est generalement anormale. 
La tumeur apparait souvent comme un foyer 
rond avec un bord pelucheux ou epineux. La 
radiographie peut egalement montrer une cavi¬ 
tation de la tumeur, un collapsus lobaire, un 
epanchement pleural ou une pneumonie 
secondaire. La propagation par les canaux lym- 
phatiques donne lieu a une lymphangite carci- 
nomateuse, qui se manifeste par des stries 
s'etirant dans tout le poumon. Une minorite de 
tumeurs reste confinee aux voies respiratoires 
centrales et au mediastin, sans changement 
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Tableau 11.14 Manifestations extrapulmonaires non metastatiques du carcinome bronchique 


Endocriniennes 

Secretion ectopique : 

- d'ACTH causant le syndrome de Cushing 

- d'ADH provoquant une hyponatremie par dilution 

- d'une molecule de type PTH provoquant une hypercalcemie 

- d'HCG ou d'hormones apparentees inductrices de gynecomastie 

Neurologiques 

Degenerescence cerebelleuse 


Myopathie, polyneuropathies 


Syndrome myasthenique (syndrome de Lambert-Eaton) 

Vasculaires/hematologiques (rares) 

Thrombophlebite migratrice 


Endocardite thrombotique non bacterienne 


Coagulation intravasculaire disseminee 


Anemie 

Squelettiques 

Hippocratisme 


Osteoarthropathie pulmonaire hypertrophique (hippocratisme, douleurs dans les 
poignets et les chevilles) 

Cutanees (rare) 

Dermatomyosite 


Acanthosis nigricans (epaississements cutanes pigmentes dans les aisselles ou 
les plis inguinaux) 


Zona 


evident sur la radiographie thoracique. Aussi, 
chez un patient suspect, par exemple un fumeur 
avec hemoptysie, il faudra pratiquer une bron- 
choscopie ou une TDM. 

• Determiner le type histologique. Un cytologiste 
recherche les cellules malignes dans les expecto¬ 
rations ainsi que dans le liquide de lavage bron¬ 
chique obtenu par bronchoscopie, qui sert 
egalement au prelevement de biopsies pour 
examen histologique. En cas de lesions 
peripheriques, on recourt a une aspiration 
transthoracique a l'aiguille fine guidee par 
radiographie ou TDM. 

• Evaluer Vextension de la tumeur. Si la bronchos¬ 
copie montre une implication des deux premiers 
centimetres de l'une des deux branches princi- 
pales ou du nerf larynge recurrent (paresie des 
cordes vocales), la resection chirurgicale est 
impossible. Pour les patients consideres comme 
operables, une TDM permettra 1'evaluation des 
extensions eventuelles dans le mediastin, le foie 
et les glandes surrenales. La tomographie par 
emission de positons (TEP) est l'examen de choix 
pour la confirmation ou l'exclusion des metas- 
tases ganglionnaires intrathoraciques; lorsqu'elle 


est disponible, elle convient particulierement a 
1'evaluation du caractere operable du patient. 

• Evaluer la capacite du patient de supporter une 
operation majeure. L'intervention sera decidee 
non seulement sur l'extension de la tumeur, 
mais aussi sur l'etat general du patient et les 
resultats de ses tests de fonction respiratoire. 

Traitement 

Le traitement du cancer du poumon, qui com- 
porte plusieurs precedes differents, doit etre pla- 
nifie par une equipe pluridisciplinaire. 

Cancer du poumon 
non a petites cellules 

• Dans ce type de cancer, la chirurgie peut etre 
curative. La chimiotherapie neoadjuvante peut 
retrograder la tumeur a un stade inferieur de 
gravite et la rendre ainsi operable. La chimio¬ 
therapie et la radiotherapie postoperatoires 
ameliorent la survie. 

• Si la chirurgie est contre-indiquee, la radiothe¬ 
rapie a haute dose peut donner de bons resultats 
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chez les patients atteints d'un carcinome epider- 
moide localise. Les complications sont une 
pneumopathie radique et une fibrose. La radio- 
therapie palliative est efficace contre les dou- 
leurs osseuses, les hemoptysies et l'obstruction 
de la veine cave superieure (voir chap. 6). 

• En cas de maladie avancee, la chimiotherapie 
ameliore la mediane de survie de 6 a 10 mois. 

Cancer du poumon 
a petites cellules 

Si la tumeur est confinee a un seul champ anato- 
mique pouvant etre irradie, la radiotherapie com- 
binee avec la chimiotherapie permet une survie a 
5 ans de 25 %. 

En cas de maladie etendue, la mediane de survie 
sous chimiotherapie est de 9 a 13 mois, 20 % des 
patients vivant encore apres 2 ans. 

Traitements symptomatiques 

Des traitements locaux comme le traitement 
endoscopique au laser, l'irradiation endobron- 
chique et le recours a une endoprothese bron- 
chique servent a traiter les symptomes penibles 
resultant du retrecissement des voies respira¬ 
toires. Un epanchement pleural malin doit etre 
aspire completement et un agent sclerosant (par 
exemple la tetracycline ou la bleomycine) instille 
dans la cavite pleurale. En phase terminale, les 
soins infirmiers et medicaux visent a maintenir la 
qualite de vie et surtout a lutter contrer la douleur, 
notamment par le recours aux opiaces oraux ou 
intraveineux, associes a des laxatifs preventifs de 
la constipation et a la prednisolone pour stimuler 
l'appetit. 

Diagnostic differentiel 

Dans la plupart des cas, le diagnostic est evident, 
mais il faut pouvoir differencier les divers types 
de nodules solitaires detectes a la radiographie 
thoracique (tableau 11.3). 


de 1,5 a 3 cm. Les sites d'origine les plus communs 
sont les reins, la prostate, les seins, les os, le tractus 
gastro-intestinal, le col uterin ou les ovaires. 


Maladies ou lesions de la paroi 
thoracique et de la plevre 

Fractures des cotes 

Les fractures de cotes sont causees par un trauma- 
tisme, la toux, l'osteoporose ou sont secondaires a 
une maladie osseuse metastatique. La douleur 
limite l'expansion thoracique ainsi que la toux, ce 
qui peut predisposer a une pneumonie. Des radio- 
graphics laterale et oblique peuvent reveler une 
fracture non visible sur un cliche de face. Le trai¬ 
tement consiste en une analgesie orale, une infil¬ 
tration locale ou un bloc du nerf intercostal. 
Plusieurs fractures costales peuvent causer a l'ins- 
piration un mouvement paradoxal d'une partie de 
la paroi thoracique et rendre la ventilation ineffi- 
cace; une ventilation a pression positive intermit- 
tente peut etre necessaire. 


Cyphose et scoliose 
de la colonne vertebrale 

Par cyphose, on entend une inclinaison de la 
colonne thoracique (bosse dorsale) qui peut etre 
congenitale ou secondaire a l'osteoporose ou a des 
fractures vertebrales. La scoliose est une deviation 
laterale de la colonne vertebrale, qui prend la 
forme d'un s; elle peut aussi etre congenitale ou 
etre secondaire a une maladie neuromusculaire, 
par exemple un spina bifida. La cyphoscoliose est 
une combinaison de cyphose et de scoliose. En cas 
de deformation importante, la capacite pulmo- 
naire peut etre reduite et une correction chirurgi- 
cale doit alors etre envisagee. L'insuffisance 
respiratoire peut etre soulagee par une ventilation 
intermittente a pression positive a travers un 
masque nasal bien ajuste. 
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Tumeurs metastatiques 
dans le poumon 


Pleuresie 

L'inflammation de la plevre sans epanchement 
cause des douleurs vives et localisees, aggravees a 
l'inspiration profonde, par la toux et les mouve- 
ments de flexion ou de torsion. Les causes courantes 


Les metastases pulmonaires sont frequentes, appa- 
raissant habituellement comme des foyers ronds 
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sont une pneumonie, un infarctus pulmonaire et 
un cancer. La myalgie epidemique (maladie de 
Bornholm) est due au virus Coxsackie B, qui cause 
une infection respiratoire superieure, suivie de 
douleurs pleuretiques et abdominales et de sensi- 
bilite musculaire; la radiographie thoracique est 
nor male et la maladie guerit en 1 semaine. 

Epanchement pleural 

Un epanchement pleural est une accumulation 
excessive de liquide dans la cavite pleurale. II peut 
etre detecte cliniquement quand il atteint au moins 
500 ml, et par une simple radiographie quand le 
volume est de 300 ml. Les epanchements massifs 
sont le plus souvent d'origine neoplasique. Peu 
abondant, un epanchement pleural peut passer 
inaper^u ou provoquer un certain essoufflement. 
La figure 11.9 montre un cliche thoracique typique, 
et la legende enumere les divers signes cliniques. 



Figure 11.9. Radiographie thoracique montrant 
un epanchement pleural. 

L'epanchement abondant produit une ombre dense et 
homogene occupant une partie de I'hemithorax. Le cliche, 
qui a ete pris alors que le patient etait debout, montre la 
surface courbe du liquide (menisque). 

Signes physiques du cote affecte : 

• reduction des mouvements de la paroi thoracique; 

• matite a la percussion; 

• absence des bruits respiratoires; 

• reduction de la resonance vocale; 

• mediastin decale. 


/ 

Etiologie 

Les epanchements pleuraux sont des transsudats 
ou des exsudats (tableau 11.15). Les premiers se 
produisent lorsque l'equilibre des forces hydrosta- 
tiques dans le thorax favorise l'accumulation de 
liquide pleural; parfois, ils se developpent a la 
suite de mouvements liquidiens a partir du peri- 
toine ou de l'espace retroperitoneal. Les exsudats 
sont la consequence soit de lesions pleurales, ce 
qui entraine une perte de liquide tissulaire et de 
proteines, soit d'un drainage lymphatique insuffi- 
sant de l'espace pleural. Differencier le transsudat 
et l'exsudat est indispensable au traitement, qui 
pour un epanchement de type transsudat est celui 
de la maladie sous-jacente, alors que celui d'un 
exsudat necessite souvent une intervention pleu¬ 
rale specifique. Plus rarement, des epanchements 
sont d'origine hemorragique (hemothorax), sont 
purulents (empyeme) ou sont composes de 
lymphe (chylothorax). Les epanchements chyleux 
sont causes par des fuites du canal thoracique 
causees par un traumatisme ou une infiltration 
neoplasique. 

Examens 

L 'aspiration du liquide pleural est le premier geste 
qui s'impose, a moins que le tableau clinique n'in- 
dique clairement qu'il s'agit d'un transsudat, par 
exemple a la suite d'une insuffisance ventriculaire 
gauche. Lorsque les epanchements sont faibles ou 
lorsque l'aspiration a l'aveugle a ete infructueuse, 
la manoeuvre doit etre pratiquee sous controle 
visuel, habituellement echographique. En cas 
d'epanchement volumineux, cause d'essouffle- 
ment, on effectue d'abord une thoracocentese afin 
d'evacuer un grand volume de liquide, par 
exemple 1 1, a des fins diagnostique et therapeu- 
tique. A l'examen, l'epanchement parait purulent 
en cas d'empyeme, trouble en cas d'epanchement 
infecte, ou laiteux en cas de chylothorax. Des 
echantillons sont envoyes au laboratoire pour 
dosage des proteines, de lactate deshydrogenase 
(LDH) et du glucose ainsi que pour la mesure du 
pH; inferieur a 7,3, celui-ci suggere une infection. 
Les autres examens relevent de la cytologie pour 
la numeration des globules blancs et la recherche 
des cellules malignes et, en cas de suspicion d'in- 
fection, de la microbiologie pour coloration de 
Gram et culture apres inoculation dans un flacon 
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Tableau 11.15 Causes d'epanchement pleural 


Transsudat 

Exsudat 

Proteines du liquide pleural < 30 g/l* 

Proteines du liquide pleural > 30 g/l* 

Frequentes 


Insuffisance cardiaque 

Infection (empyeme/epanchement parapneumonique/TB) 

Hypoalbuminemie, par exemple syndrome 
nephrotique, cirrhose 

Cancer (primaire et secondaire) 

Pericardite constrictive 

Embolie pulmonaire avec infarcissement 

Hypothyroidie 

Maladie du tissu conjonctif 

Fibrome ovarien produisant un 
epanchement du cote droit (syndrome de 
Meigs) 

Causes rares (syndrome postinfarctus du myocarde, pancreatite aigue, 
mesotheliome, sarcoi'dose, chylothorax, medicaments, par exemple 
methotrexate, amiodarone) 


• Si les proteines du liquide pleural atteignent 25 a 35 g/l ou si le taux des proteines seriques est anormal, il faut appliquer les criteres 
de Light (pour lesquels une prise de sang simultanee pour le dosage des proteines et des lactate deshydrogenases [LDH] est requise): 

• proteines du liquide pleural/proteines seriques > 0,5 

• LDH du liquide pleural/LDH serique > 0,6 

• LDH du liquide pleural > Les deux tiers de la limite superieure de taux serique normal de la LDH. 

Un ou plusieurs des criteres repris ci-dessus suggerent un exsudat. 

d'hemoculture, egalement pour la recherche de 
mycobacteries par le test d'acidoresistance et la 
culture. La cytologie peut etre negative en cas 
d'epanchement neoplasique. Parfois, si l'epanche- 
ment semble avoir une pancreatite comme ori- 
gine, il faut doser l'amylase et, si un chylothorax 
est suspecte, il faut demander un profil lipidique. 

Une TDM avecproduit de contraste est necessaire 
si l'analyse du produit d'aspiration ne fournit pas 
le diagnostic. Elle est plus informative quand le 
liquide pleural est present, car sa presence ame- 
liore le contraste entre l'eventuelle lesion pleurale 
et le liquide. Une TDM permet l'identification des 
nodules pleuraux et peut servir a guider l'aiguille 
du prelevement biopsique vers tout foyer anormal. 

La biopsie pleurale pour le diagnostic tissulaire 
(frottis pour TB, culture et histologie) est prelevee 
soit sous controle par TDM, soit a l'aveugle au 
moyen de l'aiguille d'Abrams, soit par thoracosco- 
pie video-assistee, qui permet de multiples prele- 
vements sous visualisation directe. 

Soins 

Cela depend de la cause sous-jacente. Les exsudats 
sont habituellement draines et, en cas de transsu- 
dat, c'est la maladie sous-jacente qui doit etre trai- 
tee. En general, les epanchements neoplasiques se 
reforment apres le drainage. Ils peuvent etre trai- 
tes par aspiration complete, suivie de l'instillation 


dans la cavite pleurale d'un agent sclerosant 
comme du talc, la tetracycline ou la bleomycine. 


Pneumothorax 


Un pneumothorax est une accumulation d'air 
dans la cavite pleurale aboutissant a l'effondre- 
ment partiel ou complet du poumon; il peut etre 
spontane ou secondaire a un traumatisme thora- 
cique. Un pneumothorax sous tension est rare, 
sauf si le patient est sous ventilation mecanique ou 
nasale non invasive. Dans ce cas, la dechirure 
pleurale agit comme une valve unidirectionnelle 
par laquelle fair passe pendant l'inspiration, mais 
estincapabledesortiral'expiration.L'augmentation 
unilaterale de la pression intrapleurale cause une 
detresse respiratoire croissante suivie d'un etat de 
choc et finalement d'un arret cardiorespiratoire. 
Le traitement est une decompression immediate 
d'abord par thoracocentese (par une aiguille inse- 
ree dans le 2 e espace intercostal, sur la ligne pas¬ 
sant par le milieu de la clavicule), puis par un tube 
de drainage intercostal. 



Etiologie 

Le pneumothorax spontane survient generale- 
ment chez des hommes jeunes, souvent grands et 
minces; il est cause par la rupture d'une bulle 
pleurale qui serait due a une anomalie congenitale 
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du tissu conjonctif de la paroi alveolaire. En gene¬ 
ral, la maladie pulmonaire sous-jacente a un 
pneumothorax secondaire est une MPOC. 

Caracteristiques cliniques 

Le pneumothorax se manifeste par une douleur tho- 
racique pleuretique soudaine et de l'essoufflement. 
S'il est volumineux, les bruits respiratoires sont atte- 
nues et, a la percussion, le son est tympanique. 

Examens 

En general, une radiographie thoracique de face 
(fig. 11.10) confirmera le diagnostic. Chez les 
patients atteints de graves maladies pulmonaires 
bulleuses, la TDM permettra de differencier les 
bulks d'emphyseme des pneumothorax et ainsi 
d'eviter une aspiration a l'aiguille potentiellement 
dangereuse. La TDM peut aussi detecter des 
pneumothorax trop petits pour etre visibles sur 
une simple radiographie. 

Soins 

La figure 11.11 presente l'arbre de decision therapeu- 
tique en cas de pneumothorax spontane primaire. 
Le traitement des patients atteints de pneumothorax 
secondaire differe sur quatre points: 


• les patients restent a l'hopital; 

• une aspiration ne doit etre tentee que chez le 
patient peu essouffle, <50 ans, avec un petit 
pneumothorax; 

• l'insertion d'un drain thoracique est indiquee 
chez tous les autres patients; 

• les patients atteints de MPOC sont mis sous 
oxygene administre par un masque Venturi. 

Les indications chirurgicales en cas de pneumo¬ 
thorax sont notamment les fuites d'air persis- 
tantes, les pneumothorax recidivants et apres un 
premier pneumothorax chez des patients qui 
exercent une profession a risque (pilotes, plon- 
geurs). L'arret du tabagisme reduit le taux de reci- 
dive. Tous les patients sont avises de ne pas 
voyager en avion pendant 2 semaines apres un 
traitement de pneumothorax reussi. 

Dysfonctionnements 

diaphragmatiques 

Une paralysie diaphragmatique unilaterale est 
habituellement asymptomatique et decouverte 
fortuitement chez des patients soumis, pour 
d'autres raisons, a l'une ou l'autre technique 



Figure 11.10 Radiographie thoracique montrant un pneumothorax. 

• La plevre viscerale est indiquee par la tete de fleche en haut a droite. 

• A la peripherie de I'hemithorax gauche, les structures pulmonaires ne sont plus visibles. 

• Le mediastin est decale vers la droite et, lorsque les pneumothorax sont volumineux, le diaphragme de I'hemithorax 
correspondant est pousse vers le bas. 

La taille d'un pneumothorax est estimee sur la base de la distance entre le bord lateral du poumon et la face interne 
des cotes. Une distance > 2 cm implique que le pneumothorax occupe au moins 50 % de I'hemithorax; il est done de 
grande taille. 

(Source: Henry M, Arnold T, Harvey J on behalf of the BTS Pleural Disease Group. BTS guidelines for the management of 
spontaneous pneumothorax. Thorax 2003; 58 (Suppl ii) : H39-52, avec I'autorisation du BMJ Publishing Group & British 
Thoracic Society.) 
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Figure 11.11. Traitement d'un pneumothorax spontane primaire. 

Tous les patients hospitalises doivent etre mis sous oxygene (10 l/min) afin que I'air accumule dans la cavite pleurale soit 
plus rapidement absorbe. (Line pression partielle d'oxygene elevee dans le sang favorise I'elimination de I'azote present 
dans I'air du pneumothorax [NdT].) 


Medicaments 


ii 


d'imagerie. La cause la plus frequente est l'impli- 
cation du nerf phrenique (C2-C4), dans son trajet 
thoracique, par un carcinome bronchique. La 
radiographie thoracique montre une elevation de 
l'hemidiaphragme du cote affecte. Le diagnostic 
repose sur la radioscopie qui montre que le 
diaphragme se deplace a l'inspiration paradoxale- 
ment vers le haut. Une faiblesse diaphragmatique 
bilaterale cause de l'orthopnee, provoque un mou- 
vement paradoxal (vers l'interieur) de la paroi 
abdominale a l'inspiration et une chute impor- 
tante de la CVF en position couchee. Un trauma- 
tisme ou des affections systemiques musculaires 
ou neurologiques (sclerose laterale amyotro- 
phique, dystrophie musculaire, syndrome de 
Guillain-Barre) peuvent etre en cause. Le traite¬ 
ment est la stimulation du diaphragme ou une 
ventilation assistee durant la nuit. 


La plupart des medicaments decrits dans cette sec¬ 
tion servent au traitement de l'asthme et de la 
MPOC. L'inhalation transfere le medicament 
directement dans les voies aeriennes; la dose est 
inferieure a celle des medicaments administres par 
voie orale, et les effets secondaires sont ainsi 
reduits. Les aerosols-doseurs (ou metered-dose 
inhalers [MDI]) sont les meilleurs dispositifs pour 
l'administration du medicament. Un MDI avec 
chambre d'espacement elimine la necessite de 
coordonner le declenchement du MDI et l'inhala- 
tion, et peut ameliorer la prise du medicament par 
les patients qui ont de la peine a utiliser un MDI 
pressurise. Le medicament est depose davantage 
dans les voies respiratoires que dans l'oropharynx. 
De plus, les effets indesirables locaux des corti- 
co'ides inhales, par exemple une candidose oropha- 
ryngee, sont reduits. Pour l'inhalation de corticoide, 
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une chambre d'espacement doit etre prescrite pour 
les enfants, les patients qui requierent une posolo- 
gie elevee et pour ceux qui ont une mauvaise tech¬ 
nique d'inhalation. Des inhalateurs a poudre seche 
sont egalement disponibles. Un nebuliseur convertit 
une solution de medicament en aerosol pour inhala¬ 
tion et delivre une dose plus elevee qu'un inhalateur 
habituel. Les nebuliseurs sont utilises dans le traite- 
ment des graves crises d'asthme, de l'asthme chro- 
nique persistant et de l'asthme instable. 

Bronchodilatateurs 

Stimulants |3 2 -adrenergiques 
selectifs a courte duree d'action 
Mode d'action 

Ces agents interagissent avec les (3-recepteurs pre¬ 
sents a la surface de divers types cellulaires, ce qui 
relaxe les muscles lisses bronchiques, diminue la 
liberation de mediateurs par les mastocytes, 
inhibe les reactions des eosinophiles et des neu- 
trophiles, et favorise le transport mucociliaire. 

Indications 

Les inhalateurs sont utilises en fonction des 
besoins pour le soulagement des symptomes d'un 
asthme leger ou dune MPOC, mais dans ce der¬ 
nier cas, ils peuvent l'etre sur une base plus regu- 
liere. Les preparations orales sont prescrites aux 
patients qui ne supportent pas les inhalations, la 
voie intraveineuse etant destinee aux cas de crise 
d'asthme severe. Aux patients asthmatiques qui 
recourent a un inhalateur de maniere quoti- 
dienne, il faut prescrire, a titre preventif, l'inhala- 
tion reguliere de corticoides (fig. 11.4). 

Preparations et posologie 
Salbutamol 

Par inhalation (MDI) : 100 pg/bouffee; inhalateur 
active par la respiration : 100 pg/bouffee; compri- 
mes: 2 mg, 4 mg; solution orale : 2 mg/5 ml; solu¬ 
tion pour nebuliseur: 2,5 mg/2,5 ml, 5 mg/2,5 ml; 
pour perfusion : 5 mg/5 ml. 

• Inhalateur : MDI ou inhalateur active par la 
respiration : une ou deux bouffees inhalees en 
cas de besoin jusqu'a trois a quatre fois par jour. 

• Voie orale : 4 mg trois a quatre fois par jour. Pour 
les personnes agees et les patients sensibles, il faut 
commencer avec 2 mg. 


• Solution pour nebuliseur : 2,5 a 5 mg par inha¬ 
lation de la solution nebulisee, a repeter selon les 
besoins. 

• Perfusion IV : ajouter 5 mg dans 5 ml d'une 
poche de 500 ml de chlorure de sodium a 0,9 % 
ou de glucose a 5 %, pour obtenir une solution a 
10 pg/ml. Il faut perfuser a raison de 5 pg par 
minute et ajuster en fonction de la reponse. 
Dose d'entretien habituelle : 3-20 pg/min. 

Terbutaline 

Inhalateur : 250 pg/bouffee; inhalateur a poudre 
seche : 500 pg/inhalation; injection : 500 pg/ml. 

• Inhalation 

- Une a deux bouffees selon les besoins jusqu'a 
trois a quatre fois par jour. 

-Une inhalation de poudre seche selon les 
besoins jusqu'a quatre fois par jour. 

• IV : 250-500 pg jusqu'a quatre fois par jour. 
Administration IV pendant 1-2 minutes ou 

1.5- 2,5 mg sont dilues dans 500 ml de glucose a 
5 % et perfuses de maniere continue a raison de 

1.5- 5 pg/min durant 8-10 heures. 

Effets secondaires 

Legers tremblements, tachycardie, palpitations, 
cephalees, troubles du sommeil. Hypokaliemie 
aux doses elevees (en cas d'asthme severe, il faut 
suivre le taux de potassium plasmatique). 

Precautions/contre-indications 

Attention aux hyperthyroi'dies et arythmies non 
traitees ou mal controlees. 

Stimulants f3 2 -adrenergiques 
selectifs a longue duree d'action 
Mode d'action 

Voir «Stimulants (3 2 -adrenergiques selectifs a 
courte duree d'action ». 

Indications 

Ces medicaments sont ajoutes a la corticotherapie 
inhalee en cours dans la prevention des crises 
d'asthme (fig. 10.4). Ils ne sont pas utilises pour 
une crise d'asthme aigue. Ils sont egalement pres¬ 
ents en cas de MPOC, en absence de corticoide 
inhale. 
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Preparations et posologie 
Salmeterol 

Aerosol-doseur: 25 pg/bouffee. 

• Deux bouffees deux fois par jour. 

• Accuhaler (poudre seche pour inhalation) : 
50 pg/blister. 

• 1 blister deux fois par jour. 

• Diskhaler (poudre seche pour inhalation) : 
50 pg/blister. 

• 1 blister deux fois par jour. 

Formoterol (eformoterol) 

Poudre seche: 6 et 12 fig/inhalation. 

• 6-24 pg inhales deux fois par jour. 

Effets secondaires 
Comme ci-dessus. 

Precautions/contre-indications 

Comme ci-dessus. 

Bronchodilatateurs 
antimuscariniques 
Mode d'action 

L'ipatropium (courte duree d'action) et le tiotro- 
pium (a action prolongee) sont des antagonistes 
de l'acetylcholine par competition pour le recep- 
teur muscarinique de type 3 (M 3 ) present sur les 
muscles lisses bronchiques. L'inhibition des effets 
de l'acetylcholine relache les muscles lisses, ce qui 
dilate les branches. 


• 20-80 pg, trois a quatre inhalations par jour. 

• Solution pour nebuliseur : 250 pg/ml. 

• 100-500 pg, jusqu'a quatre inhalations par jour. 

Bromure de tiotropium 

Poudre seche pour inhalation: 18 pg. 

18 pg, une inhalation par jour. 

Effets secondaires 

Bouche seche, nausees, constipation, tachycardie, 
maux de tete, glaucome aigu a angle ferme. 

Precautions/contre-indications 

Utiliser avec prudence chez les patients atteints de 
myasthenie, de glaucome a angle etroit (proteger 
les yeux du patient des medicaments par nebulisa- 
tion), d'hypertrophie prostatique benigne, des¬ 
truction du col vesical. 


Theophylline 

Mecanisme d'action 


La theophylline inhibe l'hydrolyse des nucleo¬ 
tides cycliques par la phosphodiesterase, ce qui 
augmente leur concentration dans les muscles 
lisses des voies respiratoires et dans les cel¬ 
lules inflammatoires. La consequence est un 
relachement des muscles lisses et une dilata¬ 
tion des branches. La theophylline a aussi des 
effets anti-inflammatoires, immunomodulateurs 
et bronchoprotecteurs qui dependent d'autres 
mecanismes moleculaires. 
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Indications 

L'ipatropium est utilise dans le traitement d'ur- 
gence de l'asthme aigu severe quand la reponse aux 
(3-agonistes et aux corticoides est faible. Les anti¬ 
muscariniques ne sont generalement pas prescrits 
comme bronchodilatateurs en premiere ligne pour 
traiter l'asthme chronique. L'ipatropium sert a sou- 
lager a court terme les symptomes de la MPOC, et 
le tiotropium pour le traitement d'entretien. 

Preparations et posologie 
Bromure d'ipatropium 

Aerosol-doseur: 20 et 40 pg/bouffee. 

• 20-80 pg, trois a quatre inhalations par jour. 

• Capsules (poudre seche pour inhalation): 40 pg. 


Indications 

La theophylline est utilisee occasionnellement: 

• dans les exacerbations aigues de la MPOC; 

• chez les patients souffrant d'un asthme chro¬ 
nique insuffisamment controle par des corti¬ 
coides inhales; une dose unique le soir peut 
maitriser l'asthme nocturne et les sibilances 
matinales. 

Preparations et posologie 

L'aminophylline est un melange de theophylline 

et d'ethylenediamine, cette derniere favorisant la 

solubilite dans l'eau. 
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Theophylline 

Capsules a liberation prolongee (LP) : 60 mg, 
125 mg, 250 mg. 

• 250-500 mg toutes les 12 heures. 

Comprimes LP: 200 mg, 300 mg, 400 mg. 

• 200 mg toutes les 12 heures, a augmenter apres 
1 semaine a 300 mg toutes les 12 heures. 

• Pour les patients de plus de 70 kg : 200-300 mg 
toutes les 12 heures, a augmenter apres 
1 semaine a 400 mg toutes les 12 heures. 

Aminophylline 

Comprimes : 100 mg; comprimes LP : 225 mg ; 
injection: 250 mg/10 ml. 

• Voie orale : 100-300 mg trois a quatre fois par 
jour, ou LP 225-450 mg deux fois par jour. 

• IV avec surveillance cardiaque: dose de charge 
5 mg/kg (250-500 mg) en 20 minutes puis dose 
d'entretien de 0,5 mg/kg/heure (ajouter 500 mg 
a 250-500 ml dune solution de chlorure de 
sodium a 0,9 % ou de glucose a 5 %). Le taux 
plasmatique de theophylline est mesure quoti- 
diennement, le taux devant etre maintenu a 
10-20 mg/1 (55-110 pmol/1). Chez les patients 
prenant deja de la theophylline par voie orale, la 
dose de charge est inutile et il faut verifier les 
taux plasmatiques avant de lancer la perfusion 
d'entretien. 

Effets secondaires 

Tachycardie, palpitations, nausees et autres troubles 
gastro-intestinaux, maux de tete, stimulation du 
SNC, insomnie, troubles du rythme et convulsions, 
surtout lorsque la perfusion intraveineuse est trop 
rapide. La marge entre les doses therapeutique et 
toxique est etroite. 

Precautions/contre-indications 

Lors de la prescription d'une preparation de theo¬ 
phylline a liberation modifiee, il faut tenir compte 
du fait que la biodisponibilite du produit differe 
d'une marque a l'autre. Le taux plasmatique de 
theophylline doit etre surveille chez les patients 
sous traitement par voie orale (8-12 heures apres 
la derniere dose) et pour le traitement par voie 
intraveineuse pendant plus de 24 heures (il faut 
arreter la perfusion pendant 15 minutes avant le 
prelevement de sang). Le taux plasmatique de 


theophylline pour une reponse optimale est de 
10-20 mg/1 (55-110 pmol/1). 

La concentration plasmatique de theophylline, 
qui est metabolisee dans le foie, peut varier for- 
tement, particulierement chez les fumeurs, 
mais aussi en cas d'insuffisance hepatique, 
d'insuffisance cardiaque ou de prise simultanee 
de certains medicaments; a ce propos, vous 
trouverez dans le RCP la liste des incompatibi- 
lites medicamenteuses. 

Sulfate de magnesium 
par voie intraveineuse 
Mode d'action 

Relaxation des muscles lisses bronchiques et 
bronchodilatation. 

Indications 

Une dose unique de sulfate de magnesium est 
administree par voie IV en cas de crise asthma- 
tique grave, proche d'une issue fatale (encadre 
11.1- Urgence). 

Preparations et posologie 

Sulfate de magnesium 

50 % (Mg 2 + environ 2 mmol/ml) : ampoules de 
2 ml (1 g), 5 ml (2,5 g), 10 ml (5 g). 

• IV (La concentration de sulfate de magnesium 
ne doit pas depasser 20 % ; diluer 1 partie du 
sulfate de magnesium a 50 % pour injection 
avec au moins 1,5 partie d'eau pour injection.) 
1,2 a 2 g en perfusion IV en 20 minutes. 

Effets secondaires 

Nausees, vomissements, bouffees vasomotrices, 
hypotension, arythmie, somnolence et faiblesse 
musculaire. 

Precautions/contre-indications 

Une hypotension profonde a ete rapportee en 
cas d'utilisation concomitante d'inhibiteurs 
calciques. 

Corticoiides 
Mode d'action 

Le mecanisme precis du soulagement de 
l'asthme n'est pas connu. Les corticoides 
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induisent la synthese dune proteine (I/cB) qui 
inactive le facteur nucleaire kappa B (NFkB), un 
facteur de transcription des cytokines pro- 
inflammatoires. Les corticoides attenuent l'in- 
flammation des voies respiratoires et done 
l'oedeme et la secretion de mucus. Les prepara¬ 
tions composees, qui contiennent un corticolde 
inhale et un (3 2 -agoniste a action prolongee (par 
exemple le budesonide avec le formoterol), sont 
indiquees pour les patients que Ton a reussi a 
stabiliser au moyen de chaque composant. 

Indications 

• Inhalation : pour le traitement prophylactique 
de l'asthme lorsque les patients utilisent un (32- 
agoniste plus dune fois par jour. Chez les 
patients atteints de MPOC dont la fonction pul- 
monaire est amelioree apres un essai de corti¬ 
coides oraux. 

• Voie orale : en cas de crise grave ou chez un 
patient souffrant d'asthme chronique lorsque la 
reponse a d'autres medicaments antiasthma- 
tiques est faible. 

• Voie parenterale: asthme aigu severe. 

Preparations et posologie 
Beclometasone 

Aerosol-doseur: 50, 100, 200, 250 pg/bouffee. 

Inhalation de 200 pg deux fois par jour; pour les 
cas plus severes, on peut atteindre 800 pg par jour. 

Inhalateur active par la respiration : 50, 100, 
250 pg/bouffee. 

Inhalation de 200 pg deux fois par jour; pour les 
cas plus severes, on peut atteindre 800 pg par jour. 

Poudre seche pour inhalation : 100, 200, 400 pg/ 
bouffee. 

Inhalation de 400 pg deux fois par jour. 

Budesonide 

Aerosol-doseur: 50, 200 pg/bouffee. 

Inhalation de 50 pg deux fois par jour; pour les 
cas plus severes, on peut atteindre 400 pg par jour. 

Turbuhaler 9 (poudre seche) : 100, 200, 400 pg/ 
inhalation. 


Inhalation de 100-800 pg deux fois par jour. 

Fluticasone 

Aerosol-doseur: 50, 125, 250 pg/bouffee. 

Inhalation de 100-200 pg deux fois par jour, pou- 
vant aller jusqu'a 1 mg deux fois par jour. Pour des 
doses plus elevees, l'avis d'un specialiste est 
necessaire. 

Poudre seche pour inhalation : 50, 100, 250, 
500 pg/blister. 

Inhalation de 100-200 pg deux fois par jour, pou- 
vant aller jusqu'a 1 mg deux fois par jour si neces¬ 
saire. Pour des doses plus elevees, l'avis d'un 
specialiste est necessaire. 

• Voie orale: voir en fin de chapitre 14. 

. IV : voir en fin de chapitre 14. 


Effets secondaires 


Les effets indesirables des corticoides par voie 
orale sont enumeres en fin de chapitre 14. Les 
corticoides inhales ont beaucoup moins d'effets 
secondaires que les preparations orales, mais 
certains effets indesirables ont ete rapportes. Le 
rin<;age buccal a l'eau apres l'inhalation d'une 
dose et/ou l'utilisation d'une chambre d'espace- 
ment reduisent le risque d'enrouement et de 
candidose oropharyngee. Des doses elevees de 
corticoides inhales peuvent induire une sup¬ 
pression surrenale, et ces patients a risque 
devraient etre porteurs d'une carte d'insuffisant 
surrenalien; ils peuvent aussi avoir besoin de 
corticoide lors d'une operation ou d'une mala- 
die. Des doses elevees peuvent egalement reduire 
la densite minerale osseuse. Aussi, des que 
l'asthme s'avere etre controle, la dose doit etre 
reduite. Le risque de glaucome est legerement 
augmente. 
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Precautions/contre-indications 

Attention aux corticoides inhales en cas de tuber- 
culose active ou quiescente. Un bronchospasme 
paradoxal peut etre evite (s'il est modere) par 
inhalation d'un (3 2 -agoniste avant le traitement 
par le corticoide. 
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Soins intensifs 


Chapitre 


La medecine des soins intensifs concerne prin- 
cipalement la prise en charge, dans une unite 
specialist, d'un patient atteint dune affection 
potentiellement mortelle, dite en phase cri¬ 
tique. Elle comprend egalement la reanimation 
et le transport de personnes tombees gravement 
malades ou victimes de blessures a l'interieur ou 
a l'exterieur de l'hopital. Une unite de soins inten¬ 
sifs (USI) dispose des installations et de l'expertise 
pour fournir une assistance cardiorespiratoire a 
ces malades, dont certains peuvent etre egalement 
en insuffisance renale ou hepatique; le traitement 
de ces complications est decrit dans les chapitres 
correspondants. 

Tous les patients admis aux soins intensifs neces- 
sitent des soins infirmiers specialises (il faut une 
infirmiere, ou un infirmier, par patient) ainsi 
que de la physiotherapie. De nombreux patients 
necessitent un soutien nutritionnel; dans ce cas, 
la voie enterique, quand elle est possible, est tou- 
jours preferable (voir chap. 3). Les soins gene- 
raux comprennent le traitement de la douleur et 
de la detresse avec des analgesiques et des seda- 
tifs selon les besoins, la prevention des throm¬ 
boses veineuses, des escarres et de la constipation, 
ainsi que des perfusions d'insuline pour norma- 
liser la glycemie. Afin de prevenir l'ulcere gas¬ 
troduodenal de stress, des antagonistes des 
recepteurs H 2 sont indiques chez certains 
patients a haut risque. Divers systemes de stadi- 
fication, comme APACHE (Acute Physiology and 
Chronic Health Evaluation ), sont utilises pour 
1'evaluation de la gravite de la maladie et de son 
evolution. 

Les unites de soins pour malades hautement 
dependants (UHD) offrent un niveau de soins 
intermediaire entre ceux qui sont dispenses dans 
un service general et ceux qui sont prevus dans 


une USI. Elies assurent la surveillance et le sou¬ 
tien des patients atteints d'insuffisance aigue 
d'un seul organe, survenue eventuellement sur 
un etat chronique, ainsi que des malades qui 
sont a risque de developper une insuffisance 
d'organe. Les UHD disposent des equipements 
pour assistance respiratoire de courte duree et 
pour reanimation immediate. Elies peuvent ser- 
vir d'installation de transition pour les patients 
sortant de l'USI. 

Selection des patients - 
abstention et interruption 
du traitement 

Il est essentiel que seuls les patients susceptibles 
de beneficier de soins intensifs soient admis dans 
l'unite. Pour certains patients en phase critique, 
l'entree dans une l'USI est inappropriee, car le 
pronostic est clairement desespere, et cela ne fera 
que prolonger leur agonie et leurs souffrances 
ainsi que celles de leurs proches; une telle admis¬ 
sion consomme egalement des ressources limitees 
sans benefice pour le malade. Une decision de ne 
pas admettre un patient a l'USI est fondee sur son 
etat de sante et sa qualite de vie anterieurs, le dia¬ 
gnostic et le pronostic de l'affection sous-jacente. 
Ces decisions devraient etre prises en conjonction 
avec le personnel medical et infirmier, les patients 
et les proches, et consignees dans les dossiers 
medicaux. 

Systemes d'intervention 
et d'alerte precoces 

Dans un hopital pour cas aigus, l'etat d'un patient 
present dans un service general peut se deteriorer 
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soudainement et necessiter des soins plus atten- 
tifs. Son identification rapide et l'instauration 
d'un traitement par des specialistes permettront 
souvent d'eviter qu'un stade critique ne soit 
atteint. L'organisation d'un systeme d'interven- 
tion et d'alerte precoces permet d'assurer la qua- 
lite de la prise en charge de ces patients qui vise 
trois objectifs: 

• eviter l'admission dans l'USI ou s'assurer 
quelle le soit en temps opportun par la detec¬ 
tion precoce des patients dont l'etat se 
deteriore; 

• permettre la sortie de l'USI en aidant le proces¬ 
sus de recuperation auquel doivent participer les 
proches dans et hors de l'hopital; 

• partager les competences en soins intensifs avec 
le personnel dans et hors de l'hopital. 

Un collapsus terminal cardiovasculaire, neuro- 
logique ou respiratoire est souvent precede par 
une periode d'anomalies physiologiques au 
cours de laquelle une vie peut etre sauvee par 
une intervention therapeutique precoce. Le 
score modifie d'alerte precoce (Modified Early 
Warning Score [MEWS], tableau 12.1) est fonde 
sur l'ensemble des observations de routine dans 
un service hospitalier; c'est un detecteur des 
signaux d'alarme qui requierent des soins prio- 
ritaires immediats. Les protocoles hospitaliers 
varient, mais en general un score MEWS de 4, 
ou plus, indique la necessite d'une reevaluation 
medicale urgente, pouvant aboutir a l'admis- 
sion en USI. 


Perturbations aigues de la 
fonction hemodynamique (choc) 

Le terme «choc» decrit une insuffisance circula- 
toire aigue rendant la perfusion des tissus inade¬ 
quate ou inappropriee, ce qui reduit leur 
oxygenation. Initialement, les effets sont rever- 
sibles, mais une privation prolongee d'oxygene 
perturbe de maniere critique les processus des 
cellules, entraine leur necrose ainsi que la defail- 
lance terminale des organes et la mort du patient. 
Le diagnostic et le traitement d'un choc doivent 
done etre aussi rapides que possible. Le tableau 
12.2 enumere les causes de choc. Celui-ci est sou¬ 
vent la consequence d'une combinaison de ces 
facteurs; par exemple, en cas de sepsis, le choc 
distributif est souvent complique par une hypovo- 
lemie et une depression myocardique. 

Physiopathologie 

Voie sympathico-adrenalienne. Une hypotension 
declenche une augmentation reflexe de l'activite 
nerveuse sympathique et la liberation de catecho¬ 
lamines par la medullaire surrenale. La vasocons¬ 
triction et l'augmentation de la contractilite 
myocardique et du rythme cardiaque qui en 
resultent retablissent la pression arterielle et le 
debit cardiaque. L'activation du systeme renine- 
angiotensine conduit aussi a la vasoconstriction et 
a la retention de sel et d'eau, ce qui contribue a 
restaurer le volume circulant. 


Tableau 12.1. Score modifie d'alerte precoce 


Score 

3 

2 

1 

0 

1 

2 

3 

RR 


<8 


9-14 

15-20 

21-29 

>29 

RC 


<40 

41-50 

51-100 

101-110 

111-129 

>129 

PA syst 

<70 

71-80 

81-100 

101-199 










>200 


Diurese 

< 20 ml/h 
pendant 2 h 

< 0,5 ml/ 
kg/h 






Temp (° C) 


<35 


35,1-37,2 

37,3-37,9 

>38 


Neurologie 


Confusion/ 

agitation 


Eveille 

Repond a la 
voix 

Repond a la 
douleur 

Ne repond 
pas 


* Ou score MEWS (Modified Early Warning Score). 

PAsyst: pression arterielle systolique en mmHg; RC : rythme cardiaque, battements/min; RR : rythme respiratoire, respirations/min. 
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Tableau 12.2. Causes de choc 

Hypovolemique (precharge reduite) 

Hemorragie : traumatismes, saignements gastro- 
intestinaux, fractures, rupture d'anevrisme aortique 

Perte de liquide : brulures, diarrhee severe, occlusion 
intestinale (accumulation de liquide dans I'intestin) 

Cardiogenique (defaillance cardiaque) 

Infarctus du myocarde 
Myocardite 

Arythmies auriculaires ou ventriculaires 
Bradycardies 

Rupture d'une cuspide valvulaire 

Obstructif 

Obstacle a I'ecoulement: embolie pulmonaire massive, 
pneumothorax sous tension 

Remplissage cardiaque insuffisant: tamponnade 
cardiaque, pericardite constrictive 

Distributif (diminution de la resistance 
vasculaire systemique) 

Dilatation vasculaire : medicaments, sepsis 
Shunt arterioveineux 

Distribution inadequate du flux sanguin, par exemple 
septicemie, anaphylaxie 


Reponse neuroendocrinienne 

Des hormones hypophysaires sont secretees : 
ACTH, vasopressine et opioides endogenes. La 
liberation de cortisol provoque une retention 
hydrique et s'oppose aux effets de l'insuline. 
Cependant, dans le choc septique, la produc¬ 
tion du cortisol sous l'effet de l'ACTH est atte- 
nuee; on en ignore la raison. La secretion de 
glucagon ainsi que des catecholamines eleve la 
glycemie. 

Liberation de mediateurs 

Une infection grave, de vastes zones de tissus 
endommages (par exemple apres un trauma- 
tisme ou une chirurgie extensive) ou des epi¬ 
sodes prolonges ou repetes d'hypoperfusion 
peuvent declencher une reaction inflammatoire 
avec activation massive de leucocytes, du com¬ 
plement et de la cascade de coagulation. Le pro¬ 
cessus est benefique quand il est limite a des 
foyers infectieux ou de tissu necrose, mais son 
extension peut entrainer un choc et des lesions 
tissulaires diffuses. 


• Des composants de la paroi cellulaire des bacte- 
ries a Gram negatif (lipopolysacharride) et a 
Gram positif (par exemple acide lipoteichoique) 
ferment un complexe avec des proteines speci- 
fiques seriques avant de se lier a un marqueur de 
surface cellulaire (CD14) et de declencher une 
cascade de reactions partant des recepteurs 
membranaires de type Toll et se propageant 
dans la cellule par diverses voies de signalisation 
(MYD 88, NF-kB). Celles-ci aboutissent a la libe¬ 
ration d'especes reactives oxygenees et azotees 
qui tuent les bacteries, ainsi que de cytokines qui 
declenchent l'inflammation (facteur de necrose 
tumorale, interleukine-1 et -6) et la reponse 
metabolique; en reaction, des cytokines anti- 
inflammatoires (interleukine-10) sont, a leur 
tour, liberees et, si elles sont produites en exces, 
elles peuvent inhiber le systeme immunitaire. 

• Les cytokines pro-inflammatoires favorisent 
l'adherence des leucocytes actives a la paroi vas¬ 
culaire et leur migration extravasculaire, ce qui 
entraine des lesions tissulaires et une dysfonc- 
tion d'organe. 

• Le facteur d'activation plaquettaire et des 
enzymes lysosomiques (en convertissant les 
kininogenes inactifs en kinines vasoactives) 
augmentent la permeabilite vasculaire. 

• L'oxyde nitrique produit par les cellules endo- 
theliales vasculaires sous l'influence de cer- 
taines cytokines induit une vasodilatation, une 
hypotension et une reactivite attenuee aux 
mediateurs adrenergiques. 

Modifications microcirculatoires 

Le choc septique commence par une vasodilata¬ 
tion, une augmentation de la permeabilite 
capillaire avec oedeme interstitiel et shunt arte¬ 
rioveineux. Ces processus surviennent egale- 
ment dans le choc anaphylactique. Au debut 
d'autres formes de choc et dans les phases plus 
tardives du sepsis et de l'anaphylaxie, le sang est 
sequestre dans les capillaires. Sous l'effet de la 
pression, le liquide sort dans l'espace extravas¬ 
culaire et provoque de l'oedeme interstitiel, une 
hemoconcentration et une augmentation de la 
viscosite du plasma. 

Systeme de coagulation 

Le systeme de coagulation est active dans toutes 
les formes de choc, ce qui entraine l'agregation 
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plaquettaire, une thrombose intravasculaire 
generalisee et une insuffisance de la perfusion tis- 
sulaire; c'est le developpement de la coagulation 
intravasculaire disseminee (CIVD, voir chap. 5). 

Defaillance progressive d'un organe 

Une telle defaillance peut se developper en raison de 
la reaction inflammatoire systemique et des modi¬ 
fications microcirculatoires. Dans le syndrome de 
dysfonction d'organes multiples (DOM), aussi appele 
« defaillance multiviscerale » (DMV), les poumons 
sont generalement les premiers touches par le deve¬ 
loppement du syndrome de detresse respiratoire 
aigue (SDRA). La mortalite en cas de DMV est ele- 
vee, et le traitement est symptomatique. 

Caracteristiques cliniques 

Les antecedents indiquent souvent la cause du 
choc; par exemple, un patient souffrant de bles- 
sures graves (en general internes et done cachees) 
court le risque de developper un choc hypovole- 
mique. Un patient qui a souffert d'ulcere gastro¬ 
duodenal peut saigner dans son tractus digestif; 
du melena sera alors detecte au toucher rectal. Le 
choc anaphylactique se developpe chez des per- 
sonnes allergiques aux piqures d'insectes ou a cer¬ 
tains aliments (encadre 12.1- Urgence). 

• Choc hypovolemique. L'augmentation du tonus 
sympathique provoque une tachycardie (pouls 
> 100/min), des sueurs et une vasoconstriction 
peripherique (le sang est redirige de la peripherie 
vers les organes vitaux). Celle-ci diminue la per¬ 
fusion tissulaire, rend la peau froide et moite et 
ralentit le remplissage capillaire (> 3 secondes), 
dont la vitesse est evaluee par compression pen¬ 
dant 5 secondes d'un doigt du patient et comp- 
tage du nombre de secondes pour qu'ensuite la 
peau reprenne sa teinte rosee. La pression arte- 
rielle (en particulier en position couchee) peut 
etre maintenue au depart, mais l'hypotension 
survient plus tard (PA systolique < 100 mmHg) 
avec oligurie, tachypnee, confusion et agitation. 

• Choc cardiogenique. D'autres caracteristiques 
cliniques sont celles dune insuffisance car- 
diaque aigue, par exemple une augmentation de 
la pression veineuse jugulaire (PVJ), un pouls 
alternant (alternance d'impulsions fortes et 
faibles), un rythme dit de « galop » (3 e et 4 e bruits 
cardiaques supplementaires), crepitements aux 
bases et oedeme pulmonaire. 


Choc anaphylactique 

Physiopathologie 

L'allergene (par exemple la penicilline, le 
latex, le venin d'abeille, des produits de 
contraste radiologique, les oeufs, les ara- 
chides, les mollusques), en connectant les 
anticorps IgE presents a la surface des masto- 
cytes et des basophiles, dedenche la libera¬ 
tion massive de mediateurs, qui augmentent 
la permeabilite vasculaire et provoquent 
une vasodilatation et une contraction des 
muscles lisses respiratoires. 

Diagnostic 

Des symptomes et des signes typiques (voir 
tableau 12.3) se developpent apres une 
exposition a un agent connu pour etre 
capable de declencher une anaphylaxie. 

Soins 

► Supprimer le facteur declenchant, par 
exemple cesser I'administration du medica¬ 
ment en cause 

► Oxygenotherapie a haut debit 

► Adrenaline : en cas de reactions mettant la 
vie en danger (detresse respiratoire ou 
choc), injecter par voie intramusculaire 
0,5 ml d'une solution a 1/1000 (500 pg). 
Repeter apres 5 minutes en I'absence d'ame- 
lioration clinique. Ne recourir a la voie 
intraveineuse (5 ml 1/10000) que si le coeur 
s'arrete. Pour les patients sous amitriptyline, 
imipramine ou p-bloquant, la dose d'adre- 
naline est reduite de moitie. 

► Liquides, 500-1 000 ml de solution saline a 
0,9 % IV 

► Chlorphenamine (antihistaminique), 10 mg 
IM ou IV pendant 1-2 minutes 

► Hydrocortisone, 200 mg IM ou IV pendant 
1-2 minutes 

► Hospitalisation des patients pour observa¬ 
tion (6-8 heures) en raison du risque de 
reaction tardive 

► Prevention de futures attaques. Consulter 
un immunologiste ou un allergologue, iden¬ 
tifier l'allergene responsable (anamnese 
poussee, tests cutanes, tests d'anticorps 
seriques par RAST ou ELISA). Le patient qui a 
eu une crise d'anaphylaxie et qui risque d'en 
vivre une autre devrait avoir sur lui une 
seringue preremplie d'adrenaline pour 
auto-administration (par exemple dispositif 
EpiPen®) et porter un bracelet d'informa- 
tions appropriees. 


• Choc mecanique. En cas de tamponnade car- 
diaque, les bruits du cceur sont etouffes, le pouls 
est paradoxal (le pouls s'attenue a l'inspiration), 
la PVJ est elevee et montre le signe de Kussmaul 
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(elle augmente a l'inspiration). Une embolie 
pulmonaire massive se manifeste par des signes 
de fatigue du coeur droit, avec une elevation de 
la PVJ et des ondes «a» eminentes, un souleve- 
ment du ventricule droit et une accentuation du 
second bruit pulmonaire. 

• Choc anaphylactique. Les symptomes appa- 
raissent habituellement 5 a 60 minutes apres 
l'exposition a l'allergene. L'importante vasodila¬ 
tation rend la peau chaude et provoque de l'hy- 
potension. Les autres manifestations peuvent 
etre de l'urticaire, un oedeme de Quincke, une 
respiration sifflante et une obstruction des voies 
aeriennes superieures en raison d'un oedeme 
larynge. 

• Le sepsis est une infection associee a une reac¬ 
tion inflammatoire systemique (tableau 12.3), 
qui peut s'aggraver et evoluer vers un sepsis 
grave et/ou un choc septique. Un sepsis chez les 
personnes agees ou chez les sujets immunode- 
primes se manifeste en general sans les caracte- 
ristiques cliniques classiques d'une infection. Le 
syndrome de reaction inflammatoire syste¬ 
mique se developpe egalement a la suite de 
graves brulures, de traumatismes et de pancrea- 
tite aigue et ces etats peuvent done simuler une 
infection. 


Soins 

Les soins sont resumes dans l'encadre 12.2- 
Urgence. La cause sous-jacente doit etre identifiee 
et traitee de fa<;on appropriee. Quelle que soit 
l'etiologie du choc, la circulation sanguine dans 
les tissus et la pression arterielle doivent etre reta- 
blies aussi rapidement que possible afin d'eviter le 
developpement d'une defaillance multiviscerale. 

Expansion du volume circulant 
(precharge) 

La restauration volemique est necessaire en cas de 
choc hypovolemique de meme qu'en etat de choc 
anaphylactique. Des liquides sont egalement admi- 
nistres aux patients atteints de sepsis severe avec 
vasodilatation, sequestration sanguine et perte de 
volume circulant secondaire a une fuite capillaire. 
Ces patients presentent des signes de dysfonction 
d'organe, mais ne sont pas necessairement hypoten- 
dus (tableau 12.3). Une haute pression de remplis- 
sage peut aussi etre necessaire en cas de choc 
mecanique. Des precautions doivent etre prises 
pour empecher la surcharge de volume, ce qui 
conduit a une reduction du volume dejection systo- 
lique et a une augmentation de la pression auricu- 
laire gauche avec un risque d'oedeme pulmonaire. 
Le choix du liquide depend de la situation clinique. 


Tableau 12.3. Divers degres de gravite du sepsis 

Sepsis - syndrome de reponse inflammatoire systemique (SRIS) associe a une infection 
Le SRIS comporte au moins deux des signes suivants: 

- Fievre > 38 °C ou hypothermie < 36 °C 

- Tachycardie : rythme cardiaque > 90 battements/min 

- Tachypnee : frequence respiratoire > 20 respirations/min ou PC0 2 < 4,3 kPa 

- Hyperleucocytose (nombre de globules blancs > 12 x 10 9 /l), leucopenie (nombre de globules blancs <4x 10 9 /l) ou 
augmentation des formes immatures (> 10 %) 

Sepsis grave - sepsis avec dysfonction d'un ou de plusieurs organes: 

- Reins - creatinine > 177 pmol/l ou debit urinaire < 0,5 ml/kg/h pendant 2 h 

- Coagulation - plaquettes <100, TCA> 60 s, RIN > 1,5 

- Respiration - besoins d'oxygene nouveaux ou augmentes pour maintenir la Sp0 2 > 90 % 

- Foie - bilirubine > 34 mmol/l 

- Hypoperfusion tissulaire : PA systolique < 90 mmHg, PAM > 65 mmHg, baisse de > 40 mmHg de la PA normale 
du patient ou lactate serique > 2 mmol/l 

Choc septique - hypoperfusion tissulaire persistante apres un apport de liquide : 

- Signe d'hypoperfusion tissulaire apres une administration intraveineuse rapide d'une solution saline a 0,9 % 
ou d'une solution de Hartmann 

PAM : pression arterielle moyenne sur un cycle cardiaque, calculee a partir des pressions systolique et diastolique. 
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Traitement du choc 

Assurer une oxygenation et une ventilation | 
adequates 

► Maintenir les voies aeriennes ouvertes : 
utiliser une canule oropharyngee ou endo- 
tracheale si necessaire 

► Oxygene, 15 l/min, par un masque facial 
avec sac reservoir, a moins qu'une restriction 
de I'oxygene ne soit necessaire 

► Ventilation non invasive ou mecanique : 
soutien de la fonction respiratoire au debut 

► Suivi : frequence respiratoire, gaz du sang 
et radiographie du thorax 
Restaurer le debit cardiaque et la pression 
arterielle 

► Coucher le patient a plat ou tete en bas 

► AccroTtre le volume circulant avec des 
liquides appropries administres rapidement 
par des canules de gros calibre 

► Soutien inotrope, vasodilatateurs, contre- 
pulsion par ballonnet intra-aortique dans 
des cas selectionnes 

► Surveiller chez tous : couleur de peau, 
pouls, pression arterielle, temperature peri- 
pherique, debit urinaire, ECG 

► Dans certains cas, suivi de la PVC et de la 
fonction/debit cardiaque 
Examens 

► Tous les cas : hemogramme, creatinine 
serique et electrolytes, glycemie, biochimie 
du foie, coagulation, gaz du sang, ECG 

► Cas selectionnes: cultures du sang, d'urine, 
d'expectorations, du pus et du LCR, dosage 
du lactate dans le sang, des D-dimeres, 
echocardiogramme 
Traiter la cause sous-jacente 

► Hemorragie, sepsis, anaphylaxie 
Traiter les complications 

► Coagulopathie, lesion renale aigue, etc. 

• En cas d'hemorragie, des que le sang est dispo- 
nible, il faut le transfuser. Les complications 
d'une transfusion sanguine massive sont l'hy- 
pothermie (elle peut etre minimisee par 
rechauffement du sang durant la perfusion), 
une coagulopathie (le sang stocke ne contient 
presque pas de plaquettes efficaces et est defi¬ 
cient en facteurs de coagulation), une hypocal- 
cemie (le citrate utilise comme anticoagulant 
dans le sang stocke fixe le calcium), une hyper- 
kaliemie (fuite passive a partir des globules 
rouges stockes) et une lesion pulmonaire aigue 
due a des microagregats dans le sang stocke. 
Apres une transfusion rapide de 3 a 5 unites de 
sang, il faut demander une numeration plaquet- 


taire, le temps de prothrombine, le temps de 
cephaline activee, les dosages du calcium et du 
potassium plasmatiques. 

• En cas de perte sanguine aigue, avant que le 
sang ne soit disponible, des cristalloides (solu¬ 
tion saline 0,9 % ou solution de Hartmann; voir 
chap. 8) sont administres pour corriger l'hypo- 
volemie; ils le sont egalement en cas de choc 
anaphylactique et de sepsis grave. Pour la res- 
tauration volemique, vaut-il mieux recourir aux 
cristalloides ou aux colloides ? La question a fait 
l'objet de nombreux debats; dans la plupart des 
cas, il n'y aurait pas de difference clinique appa- 
rente. Dans le sepsis grave, 500 a 1000 ml de 
cristalloide sont administres rapidement, en 
30 minutes, dans le but de maintenir une pres¬ 
sion veineuse centrale a 8 a 12 mmHg, une 
pression arterielle moyenne > 65 mmHg et une 
diurese > 0,5 ml/kg/heure. 

Contractilite myocardique 
et agents inotropes 

La contractilite myocardique est alteree lors d'un 
choc cardiogenique et a des stades tardifs d'autres 
formes de choc en raison de l'hypoxemie, de l'aci- 
dose et de la liberation de divers mediateurs. Le 
traitement de l'acidose devrait se concentrer sur la 
correction de la cause; du bicarbonate doit etre 
administre par voie intraveineuse uniquement 
pour corriger une forte acidose metabolique per- 
sistante (pH < 7,0). Les medicaments qui nuisent a 
la performance cardiaque, par exemple les 
(3-bloquants, doivent etre arretes. Lorsque les 
signes de choc persistent malgre une restauration 
volemique adequate (indiquee par une PVC [voir 
ci-dessous] de 8 a 12 mmHg), il faut administrer 
des agents inotropes. Ils le sont par une veine cen¬ 
trale de grand calibre et les effets doivent etre sur- 
veilles attentivement. Le tableau 12.4 reprend les 
divers agents inotropes et leurs effets cliniques. 
Un agent particulier est choisi selon les valeurs de 
la pression arterielle moyenne, du debit cardiaque, 
mais aussi selon les preferences personnelles. 

Traitement supplementaire 

Des vasodilatateurs, par exemple le nitroprusside 
de sodium et le dinitrate d'isosorbide, peuvent 
etre utiles chez certains patients qui restent en 
vasoconstriction et oliguriques en depit d'une res¬ 
tauration volemique adequate et d'une pression 
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Tableau 12.4. Agents inotropes utilises dans le traitement du choc 


Agent inotrope 

Effets sympathomimetiques et dopaminergiques (D) et indications cliniques principales 

Adrenaline 

A faibles doses (0,06-0,1 pg/kg/min), les effets p-adrenergiques predominent avec augmentation 
du debit cardiaque et chute de la resistance vasculaire systemique (RVS). A doses elevees 
(> 0,18 pg/kg/min), les effets a,-adrenergiques predominent avec augmentation de la RVS. Cela 
peut augmenter la pression de perfusion renale et la diurese, mais une vasoconstriction excessive 
conduit a une diminution du debit cardiaque, a une oligurie et a une gangrene peripherique 

Puissant agent, utilise en cas d'hypotension refractaire 

Noradrenaline 

Principalement agoniste a-adrenergique. Particulierement utile en cas d'hypotension et de RVS 
faible, par exemple choc septique 

Dopamine 

A faibles doses (1-3 pg/kg/min), agit principalement sur des recepteurs D,, entramant une 
vasodilatation selective. A doses moderees - les recepteurs p, sont egalement stimules avec 
augmentation du rythme cardiaque, de la contractilite myocardique et du debit cardiaque. A doses 
elevees (> 10 pg/kg/min), les effets adrenergiques a, predominent avec augmentation de la RVS 

Dopexamine 

Analogue de la dopamine qui active les recepteurs P 2 ainsi que les recepteurs D, et les D 2 . Inotrope 
positif faible et puissant vasodilatateur splanchnique, elle reduit la postcharge et ameliore le flux 
sanguin vers les organes vitaux. Tres utile en cas de debit cardiaque bas et de vasoconstriction 
peripherique 

Dobutamine 

Activite p, predominante. Son activite minimale sur les recepteurs a et p 2 induit une 
vasodilatation. L'effet net est une augmentation du debit cardiaque avec diminution de la RVS 

Milrinone et 
enoximone 

Inhibiteurs de la phosphodiesterase avec effets inotropes et vasodilatateurs par des mecanismes 
non adrenergiques 

Vasopressine 

Augmente la pression sanguine et la RVS. Utilisee dans le choc septique, oil les taux circulants 
de vasopressine sont anormalement bas 


Recepteurs a,-adrenergiques - situes dans la paroi vasculaire et cardiaque. Ms augmentent la RVS et la duree de la contraction 
cardiaque. 

Recepteurs p^adrenergiques - situes dans le coeur; leurs effets inotropes et chronotropes augmentent le debit cardiaque. 

Recepteurs P 2 -adrenergiques - situes dans les vaisseaux sanguins, ils induisent la vasodilatation 

Les recepteurs D, postsynaptiques induisent une dilatation des vaisseaux mesenteriques, renaux, coronaires et cerebraux. 

Les recepteurs D 2 presynaptiques causent une vasoconstriction en induisant la liberation de noradrenaline. 


arterielle satisfaisante. Enfin, chez les patients 
avec une depression potentiellement reversible de 
la fonction ventriculaire gauche (par exemple un 
choc cardiogenique secondaire a une rupture du 
septum interventriculaire), une contrepulsion par 
ballon intra-aortique (CPIAB) sert de mesure 
temporaire pour maintenir la vie jusqu'au traite¬ 
ment chirurgical definitif. 

Traitement specifique de la cause 

Dans tous les cas, si possible, il faut identifier la 
cause du choc afin d'administrer le traitement 
specifique: 

• Choc septique. Le traitement antibiotique dune 
septicemie est aborde au chapitre 2. Il doit etre 
choisi en fonction de la cause probable. En 
l'absence de directives cliniques utiles, une 
antibiotherapie intraveineuse « a l'aveugle » (par 
exemple le cefuroxime et la gentamicine) doit 
etre lancee apres avoir pris les mesures habi- 


tuelles en cas d'infection : radiographie tho- 
racique et cultures de sang, d'urine et des 
expectorations. Une ponction lombaire, une 
echographie et une TDM thoracique et abdomi- 
nale sont utiles dans certains cas. Un abces 
necessite un drainage. La proteine C activee 
recombinante humaine et de l'hydrocortisone a 
faible dose ameliorent les resultats chez certains 
patients en choc septique. 

• Le choc anaphylactique doit etre identifie et 
traite immediatement (encadre 12.1- Urgence). 

Surveillance 

La surveillance s'exerce a la fois par la clinique et 

des precedes invasifs. 

Clinique 

Dans un cas simple, une evaluation de la perfu¬ 
sion cutanee, la prise du pouls, de la PA, de la PVJ 
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et du debit urinaire guideront le traitement. Une 
surveillance invasive supplemental sera neces- 
saire chez les patients gravement malades qui ne 
repondent pas au traitement initial. 

Procedes invasifs 

• Pression arterielle. Elle est enregistree de 
maniere continue par une canule intra-arte- 
rielle, generalement dans l'artere radiale. 

• La pression veineuse centrale (PVC) est liee a 
la pression ventriculaire droite en fin de dias¬ 
tole ; elle depend du volume de sang circulant, 
du tonus veineux, de la pression intrathora- 
cique et de la fonction ventriculaire droite. La 
PVC est mesuree au moyen d'un catheter vei¬ 
neux central (CVC) insere, souvent sous 
controle echographique, dans la veine cave 
superieure ou l'oreillette droite, par ponction 
percutanee dune veine sous-claviere ou jugu- 
laire interne. Le catheter est relie a un mano- 
metre (pour les lectures intermittentes de la 
PVC) ou a un systeme transducteur (pour des 
lectures continues affichees sur un moniteur). 
La PVC est mesuree chez un patient en decu¬ 
bitus dorsal, le transducteur etant aligne avec 
le milieu de l'aisselle (niveau de l'oreillette 
droite); les normes sont de 5 a 10 cm H 2 0. 
D'autres points de repere sont preconises et 
quel que soit celui choisi, il doit etre utilise a 
des occasions ulterieures. Une mesure isolee 
de la PVC est de valeur limitee; une tendance 
fournie par des lectures repetees est beaucoup 
plus utile et devrait etre consideree en 
conjonction avec d'autres parametres, par 
exemple la pression arterielle et le debit uri¬ 


naire. Dans un etat de choc, la PVC peut etre 
normale, car en depit de l'hypovolemie, le 
tonus veineux est augmente. Un meilleur pre¬ 
cede pour evaluer le volume circulatoire est la 
reponse a un test de perfusion (fig. 12.1). Un 
CVC est egalement utilise pour la mesure de 
la saturation veineuse centrale de l'oxyhemo- 
globine (Scv0 2 ). 

• Des catheters arteriels pulmonaires, aussi appe- 
les catheters de Swan-Ganz, mesurent le debit 
cardiaque et la pression arterielle pulmonaire 
d'occlusion, ce qui reflete la pression auricu- 
laire gauche. En theorie, ces mesures devraient 
guider la reanimation circulatoire. Cependant, 
elles compliquent la tache et Ton n'a pas demon- 
tre qu'elles amelioraient les resultats; des tech¬ 
niques moins invasives sont de plus en plus 
utilisees. 

• Le debit cardiaque est mesure par echographie- 
Doppler oesophagienne et dilution de lithium; 
le debit cardiaque est egalement mesure par 
echocardiographie transoesophagienne. 

Insuffisance respiratoire 

L'insuffisance respiratoire survient lorsque les 
echanges gazeux pulmonaires sont suffisamment 
reduits pour provoquer une hypoxemie avec ou 
sans hypercapnie. En termes pratiques, l'insuffi- 
sance respiratoire est presente quand la P0 2 est 
<8 kPa (60 mmHg) ou la P CO, est > 7 kPa 
(55 mmHg). 

Elle peut etre divisee en deux types (tableau 12.5) : 


Hypervolemique 


Normovolemique 

Hypovolemique 


1 2 3 4 5 6 

Temps (min) 

Figure 12.1. Effet sur la pression veineuse centrale d'une perfusion rapide de liquide 
chez des patients dont la PVC est restee dans les normes. 

(Source: Sykes MK. Venous pressure as a clinical indication of adequacy of transfusion. Annals of the Royal College 
of Surgeons of England 1963; 33 : 185-197.) 
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Tableau 12.5. Causes d'insuffisance 
respiratoire 


Type 1 

Type 2 

CEdeme pulmonaire 

MPOC 

Pneumonie 

Asthme aigu et grave 
mettant la vie en danger 

Asthme aigu et grave 

Faiblesse musculaire 
respiratoire, par exemple 
syndrome de Guillain-Barre 

Pneumothorax 

Depression du centre 
respiratoire, par exemple 
prise de sedatif 

MPOC 

Apnee du sommeil 

Embolie pulmonaire 

Deformations de la paroi 
thoracique 

Syndrome de detresse 
respiratoire aigue 

Inhalation de corps 
etranger 

Fibrose pulmonaire 


Shunts cardiaques 
droite-gauche 



MPOC : maladie pulmonaire obstructive chronique. 


• insuffisance respiratoire de type 1 dans laquelle 
la P CX est faible et la P CCX est normale ou 

ci 2 cL 2 

basse. Elle est le plus souvent causee par des 
maladies qui endommagent le tissu pulmonaire. 
L'hypoxemie est due a une inadequation de la 
ventilation et de la perfusion ou a des shunts 
entre circulations droite et gauche; 

• insuffisance respiratoire de type 2 dans laquelle 
la P CX est faible et la P CCX est elevee. Elle est 

a 2 a 2 

causee par une hypoventilation alveolaire. 

Surveillance 

Clinique 

L'evaluation devrait etre faite sur les criteres sui- 
vants: tachypnee, tachycardie, sueurs, pouls para¬ 
doxal, utilisation des muscles accessoires de la 
respiration, recession intercostale et incapacity de 
parler. Des signes de retention de dioxyde de car- 
bone peuvent etre presents, tels que asterixis (bat- 
tements des mains tendues), pouls bondissant, 
chaleur cutanee et oedeme papillaire. 

Oxymetrie de pouls 

Un oxymetre leger place sur un lobe d'oreille ou 
un doigt peut lire en continu la saturation en oxy- 


gene par mesure de la quantite changeante de 
lumiere transmise a travers le sang arteriel. Les 
normes vont de 95 a 100 %, mais en general, si la 
saturation est superieure a 90 %, l'oxygenation 
peut etre consideree comme adequate. Bien que 
simple et fiable, cet instrument n'est pas tres sen¬ 
sible aux variations de l'oxygenation. Par ailleurs, 
il ne donne aucune indication sur la retention de 
dioxyde de carbone. 

Capacite vitale forcee (CVF) 

Chez les patients atteints d'affections neuromus- 
culaires aigues, par exemple le syndrome de 
Guillain-Barre et la myasthenie, la CVF sert au 
suivi de revolution. L'admission en USI est recom- 
mandee lorsque la CVF est inferieure a 20 ml/kg 
et, generalement, une intubation et une ventila¬ 
tion deviennent necessaires lorsque la CVF tombe 
a 10 ml/kg. 

Analyse des gaz arteriels 

L'analyse du sang arteriel mesure la P O , la PC0 2 , 
la saturation en oxygene, le pH et le bicarbonate; 
les valeurs normales figurent dans le tableau 12.6. 
Dans l'insuffisance respiratoire de type 2, la reten¬ 
tion de dioxyde de carbone provoque une augmen¬ 
tation de la P CO, et de la concentration en H + , 
entrainant une acidose respiratoire. Dans l'insuffi- 
sance chronique de type 2, par exemple la maladie 
pulmonaire obstructive chronique (MPOC) ou des 
malformations de la paroi thoracique, la concen¬ 
tration en bicarbonate est egalement elevee a la 
suite de sa retention renale; ainsi, le pH peut etre 
normalise partiellement ou completement par 
cette compensation metabolique (voir fig. 8.5). 
Dans l'insuffisance respiratoire de type 1 ou en cas 
d'hyperventilation, la PC0 2 et la concentration en 
H + peut diminuer et entrainer une alcalose respira¬ 
toire. D'autres anomalies de l'equilibre acidoba- 
sique sont decrites au chapitre 8. 


Tableau 12.6. Valeurs normales pour les gaz 
du sang arteriel 


pH 

7,35-7,45 

o 2 

4,3-6,0 kPa 

P 0, 

a 2 

10,5-14 kPa 

Exces de base 

± 2 mmol/l 

hco 3 

22-26 mmol/l 

Saturation en 0 2 

95-100 % 
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Capnographie 

La capnographie mesure en continu, sur plu- 
sieurs respirations, les concentrations de dioxyde 
de carbone dans l'air expire; elle est obligatoire 
chez les patients sous intubation tracheale en 
dehors dune USI. 

Soins 

Les soins comprennent une oxygenotherapie 
d'appoint, le controle des secretions, le traite- 
ment dune eventuelle infection pulmonaire 
ainsi que le controle de l'obstruction des voies 
aeriennes et de l'oedeme pulmonaire. II est ega- 
lement necessaire de corriger tout ce qui affai- 
blit les muscles respiratoires, comme une 
hypokaliemie, une hypophosphatemie ou la 
denutrition. Chez la plupart des patients, l'oxy- 
gene est administre par un masque facial ou des 
canules nasales. Avec ces dispositifs et des debits 
compris entre 6 et 10 1, la concentration d'oxy¬ 
gene inspire varie de 35 a 55 %. Chez les patients 
avec un dioxyde de carbone chroniquement 
eleve (par exemple en cas de MPOC), l'hypoxie, 
plutot que l'hypercapnie, soutient la respiration, 
et done un masque fixe, plus performant (par 
exemple des masques Venturi), doit etre utilise, 
car il permet un controle precis de la concentra¬ 
tion d'oxygene. Des stimulants respiratoires, 
comme le doxapram, ont un role tres limite dans 
le traitement. 

Assistance respiratoire 

Une assistance respiratoire est necessaire lorsque 
les mesures decrites ci-dessus ne sont pas suffi- 
santes. Le type depend de la pathologie sous- 
jacente et de la gravite clinique. Avant de ventiler 
les patients souffrant dune maladie pulmonaire 
chronique grave, il faut tenir compte du fait que 
ceux qui sont gravement handicapes auront de la 
peine a se passer de la ventilation. 

• La pression positive continue (PPC) est utilisee en 
cas d'insuffisance respiratoire aigue de type 1. Le 
patient respirant spontanement, l'oxygene est 
administre sous pression par un masque facial 
bien ajuste (ventilation non invasive a pression 
positive [VNIPP]) ou un tube endotracheal. 
L'oxygenation et la capacite vitale s'ameliorent et 
les poumons deviennent moins rigides. 


• La pression positive a deux niveaux (bilevel posi¬ 
tive airway pressure [BiPAP]) fournit une assis¬ 
tance pendant la phase inspiratoire et empeche 
la fermeture des voies aeriennes pendant la 
phase expiratoire. L'indication principale de la 
BiPAP en cas d'urgence est une exacerbation 
aigue de MPCO chez des patients qui ne neces- 
sitent pas d'intubation ni de ventilation imme- 
diates. Chez ces patients, elle est indiquee quand 
une acidose respiratoire decompensee persiste 
(pH < 7,35 et PC0 2 > 6 kPa) apres un traitement 
medical maximal immediat sous oxygenothera¬ 
pie controlee durant moins de 1 heure. La BiPAP 
reduit la necessite dune intubation, la mortalite 
et le sejour a l'hopital. Elle est appliquee aussi 
longtemps que possible pendant les premieres 
24 heures et poursuivie jusqu'a resolution de 
l'exacerbation aigue, generalement en 2 a 3 jours. 
Les contre-indications sont les suivantes: lesions 
du visage ou des voies respiratoires (brulure, 
traumatisme, chirurgie), vomissements, obs¬ 
truction permanente des voies respiratoires 
superieures, pneumothorax non draine, incapa¬ 
city de proteger les voies aeriennes, occlusion 
intestinale, confusion, agitation et refus de trai¬ 
tement par le patient. 

• La ventilation a pression positive intermit- 
tente (VPPI) necessite une intubation tra¬ 
cheale et done une anesthesie si le patient est 
conscient. Le tableau 12.7 enumere les indi¬ 
cations de ventilation mecanique. Les effets 
benefiques sont: une elimination du dioxyde 
de carbone plus efficace, une meilleure oxy¬ 
genation et la suppression de l'effort de venti¬ 
lation, ce qui soulage la fatigue du patient. 
Des concentrations elevees d'oxygene (jusqu'a 
100 %) peuvent etre administrees avec preci¬ 
sion. Si une oxygenation adequate ne peut 
etre atteinte, une pression positive peut etre 
maintenue a un niveau choisi tout au long de 
l'expiration au moyen d'une vanne de resis¬ 
tance placee sur la branche expiratoire du 
circuit. C'est ce que Ton appelle une pression 
expiratoire positive (PEP), son effet principal 
etant la reexpansion des zones pulmonaires 
sous-ventilees, reduisant ainsi les shunts tout 
en augmentant la PO r 

• La ventilation obligatoire intermittente (VOI) per¬ 
met au patient ventile de respirer spontanement 
entre les volumes courants obligatoires delivres 
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Tableau 12.7. Indications pour la VPPI 


Indication 

Commentaire 

Insuffisance respiratoire aigue 

Avec des signes de detresse respiratoire grave malgre un traitement 
maximal: 

- frequence respiratoire > 40/min 

- patient incapable de parler 

- patient epuise, confus ou agite 


Augmentation de la PaC0 2 > 8 kPa 


Hypoxemie extreme < 8 kPa, malgre I'oxygenotherapie 

Defaillance ventilatoire aigue, par exemple 
myasthenie 

A instaurer lorsque la capacite vitale est tombee a 10-15 ml/kg 

Syndrome de Guillain-Barre 

P a C0 2 elevee, surtout si elle continue a augmenter - indication 
urgente de ventilation mecanique 

Ventilation postoperatoire prophylactique 

Pour les patients a haut risque 

Traumatisme cranien 

Avec oedeme cerebral aigu. La pression intracranienne est diminuee 
par I'hyperventilation elective car cela reduit le debit sanguin cerebral 

Traumatisme 

Par exemple blessure thoracique et contusion pulmonaire 

Grave insuffisance ventriculaire gauche 


Coma avec difficultes respiratoires 

Par exemple suite a un surdosage de medicament 


par le respirateur. Ceux-ci coincident avec les 
efforts respiratoires du patient. Elle est utilisee 
comme methode de sevrage de la ventilation arti- 
ficielle, ou comme alternative a la VPPI. 

Les principales complications de l'intubation et 

de la ventilation assistee sont les suivantes : 

• traumatisme du tractus respiratoire superieur 
par la sonde endotracheale; 

• infection pulmonaire secondaire; 

• barotraumatisme - une surdistension pulmonaire 
et une rupture alveolaire peuvent se manifester 
par un pneumothorax sous tension (voir chap. 11) 
et une presence d'air dans les espaces profonds; 

• reduction du debit cardiaque - l'augmentation 
de la pression intrathoracique pendant la venti¬ 
lation controlee empeche le remplissage car¬ 
diaque et diminue le debit cardiaque; 

• distension abdominale due a un ileus intestinal 
- cause inconnue; 

• augmentation de la vasopressine et reduction de 
la secretion du peptide natriuretique auricu- 
laire. Avec une chute du debit cardiaque et une 
perfusion renale reduite, cela conduit a la reten¬ 
tion de sel et d'eau. 


Lesion pulmonaire aigue 
et syndrome de detresse 
respiratoire aigue 


Le syndrome de lesion pulmonaire aigue 
(SLPA) et le syndrome, encore plus grave, de 
detresse respiratoire aigue (SDRA) sont des 
defaillances respiratoires caracterisees par une 
perte de la compliance pulmonaire (poumons 
rigides), des infiltrats pulmonaires bilateraux 
diffus et une hypoxemie refractaire qui sur- 
viennent a la suite d'un facteur precipitant 
reconnu et en l'absence d'oedeme pulmo¬ 
naire cardiogenique, c'est-a-dire en l'absence 
de signes cliniques d'hypertension auriculaire 
gauche. 
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Etiologie 

Le facteur precipitant le plus frequent est une sep- 
ticemie. Les autres causes sont: un traumatisme, 
des brulures, une pancreatite, une embolie grais- 
seuse ou de liquide amniotique, une pneumonie 
d'aspiration ou une intervention sous circulation 
extracorporelle. 
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Physiopathologie 

L'oedeme pulmonaire, qui est la consequence 
principale, est du a l'augmentation de la permea- 
bilite vasculaire causee par divers mediateurs 
inflammatoires. Un oedeme peut comprimer les 
vaisseaux et entrainer ainsi une hypertension 
arterielle pulmonaire, qui sera exacerbee, plus 
tard, par une vasoconstriction due a une activite 
accrue du systeme nerveux autonome. II se forme 
alors un exsudat hemorragique intra-alveolaire, 
riche en plaquettes, fibrine et facteurs de coagula¬ 
tion. Cela inactive le surfactant, stimule l'inflam- 
mation et favorise la formation de membrane 
hyaline. Ces changements peuvent induire une 
fibrose pulmonaire progressive. 

Caracteristiques cliniques 

Tachypnee, hypoxie croissante et respiration 
penible sont les manifestations initiales. La radio- 
graphie thoracique montre une ombre diffuse 
bilaterale, qui peut evoluer vers un estompement 
complet des structures pulmonaires. 


Soins 

Us sont fondes sur le traitement de l'affection 
sous-jacente. L'oedeme pulmonaire devrait etre 
limite par une restriction hydrique, des diure- 
tiques et, si ces mesures echouent, par une hemo¬ 
filtration. Des aerosols de surfactant ou dune 
prostacycline et l'inhalation d'oxyde nitrique 
sont des traitements experimentaux dont l'effica- 
cite dans le traitement du SDRA reste a prouver. 
Des changements de position repetes, sur le dos 
puis sur le ventre et vice versa, peuvent attenuer 
les pressions sur les voies aeriennes et augmenter 
la proportion d'oxygene inspire en cas d'hypoxe- 
mie grave. 

Pronostic 

La mortalite a diminue au cours de la derniere 
decennie, mais elle reste a 30 a 40 %, la plupart des 
patients mourant de septicemie. Le pronostic 
depend beaucoup de la cause sous-jacente, et s'ag- 
grave fortement avec l'age et le developpement 
dune defaillance multiviscerale. 
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Medicaments, c H a„™ 13 

intoxications 

et alcoolisme 


Prescription de medicaments 

Les medicaments ne doivent etre presents que 
s'ils sont necessaires, et dans tous les cas, le bene¬ 
fice attendu doit etre confronts au risque des 
effets indesirables. Pendant la grossesse et l'allai- 
tement, les risques pour le foetus ou le bebe 
doivent etre pris en compte en plus de ceux encou- 
rus par la mere. Les noms des medicaments et des 
preparations doivent etre ecrits en entier. Si des 
medicaments generiques sont disponibles, ils 
doivent etre choisis, sauf dans de rares circons- 
tances ou il faut eviter des differences pharmaco- 
cinetiques entre preparations; e'est le cas par 
exemple pour la theophylline a liberation modi- 
fiee. Les noms suivis du symbole® sont, ou ont ete, 
utilises comme noms commerciaux dans le 
monde occidental. 

Concordance en therapie 
medicamenteuse 

Selon certaines estimations, environ un tiers des 
medicaments presents a long terme ne sont pas 
utilises de maniere optimale. L'objectif du 
concept de concordance est d'assurer une utilisa¬ 
tion plus efficace des medicaments. Une consul¬ 
tation concordante est un dialogue entre un 
professionnel de la sante et un patient dans lequel 
les decisions therapeutiques prennent en compte 


les points de vues des deux interlocuteurs. Les 
termes anciens de non-observance ou de non¬ 
adhesion a la posologie ont une connotation 
paternaliste et dogmatique, le patient ne partici¬ 
pant que peu a la planification de son traitement. 
Simplifier une cure medicamenteuse peut ame- 
liorer la concordance. Par exemple, une prise ou 
deux par jour est preferable a trois ou quatre et la 
combinaison des medicaments dans une seule 
preparation diminue le nombre de prises, mais 
avec le desavantage de ne pouvoir ajuster les 
doses de chaque ingredient. L'utilisation d'un 
pilulier a compartiments multiples est souvent 
utile, en particulier pour les personnes agees. 

Un entretien avec le patient a propos des medica¬ 
ments qui lui sont presents doit porter sur les 
points suivants. 

• La nature du medicament; comment et quand le 
prendre. 

• Les benefices therapeutiques attendus. 

• Les effets indesirables probables ou graves; 
comment reagir si ceux-ci semblent se 
manifester ? 
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• Que se passera-t-il si les medicaments ne sont 
pas pris? 

• Si necessaire, comment arreter le traitement ou 
reduire la posologie ? 

• Choisir entre des medicaments et un traitement 
non pharmacologique. 
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Effets indesirables 

Tout medicament ou vaccin peut produire des 
effets indesirables ou inattendus. Les profession- 
nels de sante (medecins, dentistes, medecins 
legistes, pharmaciens, infirmieres) et, dans cer¬ 
tains pays, les patients et les soignants, sont encou¬ 
rages a signaler les reactions indesirables (meme 
en cas de doute sur la causalite) a l'organisme de 
reglementation competent. En France, les patients 
et les associations de patients ont desormais la pos¬ 
sibility de declarer directement les effets indesi¬ 
rables des medicaments par le biais d'un formulaire 
propose en ligne (au format pdf) par l'Agence fran- 
<;aise de securite sanitaire des produits de sante 
(Afssaps) (NdT). II est done possible de declarer les 
effets indesirables lies a un medicament, mais 
aussi les mauvais usages, abus ou erreurs medica- 
menteuses (averes ou potentiels) aupres du Centre 
regional de pharmacovigilance dont les patients 
dependent geographiquement (les coordonnees 
des Centres etant indiquees sur le formulaire). Ces 
rapports constituent un systeme d'alerte precoce 
relevant des reactions non constatees anterieure- 
ment. Les personnes agees sont plus sensibles aux 
effets indesirables et aux interactions medicamen- 
teuses en raison de la comorbidite, de la polymedi¬ 
cation et des changements dans la distribution des 
medicaments lies a une reduction de la masse cor- 
porelle et surtout du volume dejection systolique 
atteignant le cerveau (ce qui explique pourquoi les 
personnes agees sont plus vulnerables aux effets 
des medicaments agissant au niveau central). Une 
alteration des fonctions renale et hepatique peut 
necessiter une reduction de la posologie ou contre- 
indiquer certains medicaments. 

Redaction d'une ordonnance 

Toutes les prescriptions doivent etre redigees de 
maniere lisible et indelebile; elles doivent etre 
datees et le nom du medicament ecrit en entier ou 
sous forme d'abreviations officiellement approu- 
vees, reprises generalement dans le Resume des 
caracteristiques du produit (RCP). La prescription 
doit inclure le nom complet du prescripteur (avec 
adresse pour les prescriptions en ambulatoire) 
ainsi que nom, adresse et date de naissance ou age 
du patient. En milieu hospitalier, les prescriptions 
doivent aussi comporter le numero d'identification 
du patient et la liste des allergies medicamenteuses. 


Le prescripteur doit signer chaque ordonnance. De 
nombreux hopitaux et autorites locales ont emis 
leurs propres directives et reglementations, en par¬ 
ticular pour la prescription d'antibiotiques. Parmi 
les erreurs medicales, celles liees aux ordonnances 
sont les plus courantes : erreur sur la nature du 
medicament, posologie incorrecte en raison d'une 
mauvaise ecriture, voie d'administration inade¬ 
quate et prescription d'un medicament a un patient 
dont l'allergie a ce produit etait etablie. 

Bonnes pratiques en matiere 
de prescription 

• Ecrire clairement et de maniere lisible. 

• Inclure la dose, la frequence des prises, la voie 
d'administration et la date de debut pour 
chaque medicament. La duree du traitement, 
par exemple des antibiotiques, doit egalement 
etre indiquee. 

• Pour les administrations intraveineuses, le nom 
et le volume du liquide diluant ou de perfusion, 
ou les deux, doivent etre mentionnes. 

• Lorsque les medicaments sont prescrits en fonc- 
tion du poids corporel, par exemple mg/kg, la 
dose totale effective doit etre indiquee. 

• Pour les medicaments a prendre en fonction des 
besoins, la specification de la dose maximale et 
de la frequence maximale est obligatoire. 

• Des ordonnances existantes ne devraient pas 
etre corrigees. La prescription doit etre reecrite 
si un changement est necessaire. 

• Les abreviations sont une cause importante 
d'incidents cliniques et devraient etre evitees : 
utilisez microgramme et non pg, nanogramme 
et non ng, unites et non U ou u. 

• Le recours aux decimales est a eviter; par 
exemple, il faut utiliser 125 microgrammes et 
non 0,125 mg. 

Medicaments specifiques 

Chaque chapitre a enumere certains des medica¬ 
ments couramment prescrits, en particulier par les 
jeunes medecins. Les doses indiquees sont pour les 
adultes. Une liste complete des interactions medi¬ 
camenteuses et des ajustements des posologies en 
cas d'insuffisance renale ou hepatique deborde la 
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portee du present ouvrage, et les lecteurs doivent 
se reporter au RCP, qui fournit egalement des 
recommandations pour la prescription des medi¬ 
caments a la femme enceinte ou allaitante. 

Intoxications medicamenteuses 

Dans de nombreux hopitaux du monde deve- 
loppe, l'intoxication aigue est l'une des causes les 
plus communes de l'admission urgente dans un 
service medical. Les circonstances de l'empoison- 
nement peuvent etre les suivantes: 

• deliberees: 

- automutilation ou suicide; 

- maltraitance des enfants ou syndrome de 
Munchausen par procuration; 

- par un tiers (homicide ou drogue illicite). 

• accidentelles: 

- chez les enfants; 

- erreur de dosage par le patient ou le medecin; 

- usage recreatif, par exemple l'heroine, la 
methadone et la cocaine. 

• professionnelles: 

• environnementales; 

- plantes, aliments, piqures et morsures. 

L'auto-intoxication est la fa^on la plus commune 
par laquelle les gens tentent de se suicider (auto- 
mutilation) et par laquelle ils y parviennent. Les 
autres moyens d'automutilation et de suicide sont 
generalement violents, par exemple pendaison, 
arme a feu ou noyade. En Europe, les adultes 
admis a l'hopital pour auto-intoxication par des 
medicaments ont pris le plus souvent du paraceta¬ 
mol, des benzodiazepines, des antidepresseurs, 
des anti-inflammatoires non steroidiens (AINS) 
ou de l'aspirine. Dans de nombreux cas, plus 
dune substance a ete prise; l'alcoolest souvent un 
poison secondaire. En dehors de l'hopital, oil la 
plupart des deces se produisent, la cause la plus 
frequente est une intoxication deliberee par inha¬ 
lation de monoxyde de carbone present dans les 
gaz d'echappement de voiture. On l'observe egale¬ 
ment dans les cas d'asphyxie accidentelle par le 
gaz naturel libere par un appareil defectueux. 
Dans les pays en developpement, l'ingestion de 


pesticides, de combustibles de chauffage, d'anti- 
paludiques et de remedes traditionnels est une 
cause frequente d'empoisonnement. 

La majorite des cas (80 %) d'auto-intoxication ne 
necessite pas de prise en charge medicale inten¬ 
sive, mais tous exigent de la bienveillance et de la 
comprehension envers les circonstances qui ont 
declenche ce geste. Le patient et la famille peuvent 
avoir besoin de l'aide d'un psychiatre (voir ci- 
dessous) et les services competents devraient etre 
contactes pour resoudre les problemes familiaux 
et sociaux. 

Caracteristiques cliniques 

A leur arrivee a l'hopital, 80 % des adultes sont 
conscients et le diagnostic d'auto-intoxication 
repose generalement sur l'anamnese. Pour le patient 
inconscient, la description des circonstances par 
l'entourage est utile, le diagnostic pouvant aussi 
etre deduit d'une note exprimant une volonte de 
suicide ou des flacons de comprimes retrouves sur 
place par les ambulanciers. Pour identifier des 
comprimes, on peut consulter une base de don- 
nees qui montre des images de haute qualite de 
milliers de comprimes, de gelules et de produits 
connexes permettant l'identification visuelle des 
medicaments. Tout patient dont la conscience est 
alteree doit toujours faire penser a la possibility 
d'une overdose de medicaments. 

A l'arrivee a l'hopital, le patient doit etre evalue de 
toute urgence (voies aeriennes, respiration, circu¬ 
lation) et le stade du coma defini a partir de 
l'echelle de Glasgow (voir tableau 17.6). 

Le tableau 13.1 presente les signes physiques qui 
peuvent faciliter l'identification des agents res- 
ponsables de l'intoxication. 

Examens 

Apres une surdose, un echantillon de sang devrait 
etre preleve au moment approprie si les produits 
suivants sont susceptibles d'avoir ete utilises: aspi- 
rine, digoxine, ethylene glycol, fer, lithium (ne pas 
utiliser un tube contenant de l'heparine de lithium 
comme anticoagulant), methanol, paracetamol ou 
theophylline. Les resultats des dosages de ces 
medicaments seront precieux pour les decisions 
therapeutiques. Le depistage des medicaments 
dans le sang et l'urine est aussi parfois utile chez 
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Tableau 13.1. Signes physiques d'intoxication 


Caracteristiques 

Poisons probables 

Pupilles contractees 

Opioides 

Insecticides 

organophosphores 

Agents neurotoxiques 

Pupilles dilatees 

Antidepresseurs tricydiques 
Amphetamines 

Cocaine 

Medicaments 

antimuscariniques 

Strabisme divergent 

Antidepresseurs tricydiques 

Nystagmus 

Phenytoine 

Carbamazepine 

Perte de vision 

Methanol 

Quinine 

CEdeme papillaire 

Monoxyde de carbone 

Methanol 

Convulsions 

Antidepresseurs tricydiques 
Theophylline 

Opioides 

Acide mefanamique 

Isoniazide 

Amphetamines 

Reactions dystoniques 

Metodopramide 

Phenothiazines 

Delire et 
hallucinations 

Medicaments 

antimuscariniques 

Amphetamines 

Cannabis 

Recuperation d'une surdose 
d'antidepresseur tricydique 

Hypertonie et 
hyperreflexie 

Antidepresseurs tricydiques 

Medicaments 

antimuscariniques 

Acouphenes et surdite 

Salicylates 

Quinine 

Hyperventilation 

Salicylates 

Herbicides phenoxyacetate 
Theophylline 

Hyperthermie 

MDMA (ecstasy) 

Phlyctenes 

Surviennent habituellement 
chez les patients comateux 

Levres et peau rouge 
cerise 

Intoxication au monoxyde 
de carbone 


MDMA: 3,4-methylene-dioxy-N-methylamphetamine. 


un patient inconscient, gravement atteint et dont 
la cause du coma est inconnue. D'autres investiga¬ 
tions dependent des medicaments ingeres, de leur 
impact probable sur la fonction metabolique et 
cardiorespiratoire ainsi que de revaluation cli- 
nique du patient, par exemple les gaz du sang arte- 
riel chez le patient comateux. 

Soins 

La plupart des patients auto-intoxiques ne neces- 
sitent que des soins generaux et de soutien des 
functions vitales. Cependant, pour quelques 
medicaments, une therapie additionnelle est 
requise. La base de donnees des centres antipoi¬ 
son fournit des renseignements a jour sur le dia¬ 
gnostic, la prise en charge et le traitement des 
patients souffrant dune exposition a un large 
eventail de substances et produits. Ce devrait etre 
le premier point de reference dans tous les cas 
d'empoisonnement. Le tableau 13.2 resume les 
mesures a prendre devant un patient victime 
dune surdose. 

Reanimation d'urgence 

• Coucher le patient en decubitus lateral gauche 
pour reduire le risque d'aspiration. 

• Degager les voies aeriennes et intuber si le 
reflexe nauseeux est absent. 

• Administrer de l'oxygene a 60 % par masque 
facial chez les patients non intubes. 

• Une ventilation est parfois necessaire en cas de 
troubles respiratoires. 

• Traiter l'hypotension, les arythmies et les 
convulsions. 

• Surveiller la fonction respiratoire (analyse des 
gaz arteriels ou oxymetrie de pouls) et l'ECG 
chez certains patients. 

• Prendre la temperature avec un thermometre 
epitympanique, qui permet une lecture des tem¬ 
peratures basses, et traiter l'hypothermie. 

Prevention de I'absorption 
du medicament 

Les mesures qui suivent sont reservees aux 
patients qui ont ingere une dose excessive, poten- 
tiellement dangereuse, voire mortelle. 

• Le lavage gastrique est rarement utilise en rai¬ 
son du risque de complications et uniquement 
s'il peut etre pratique 1 heure apres l'ingestion. 
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Tableau 13.2. Principes de la prise en charge 
de patients qui ont tente de s'empoisonner 

1. Reanimation d'urgence 

2. Prevention d'une nouvelle ingestion 
des medicaments 

3. Acceleration de I'elimination du medicament 

4. Administration d'un antidote specifique 
du medicament 

5. Consultation d'un psychiatre 


Par un tube de gros calibre orogastrique, le 
patient etant en decubitus lateral gauche, 200 a 
300 ml d'eau tiede ou de solution saline a 0,9 % 
sont instilles dans l'estomac puis aspires, la 
manoeuvre etant repetee jusqu'a elimination 
d'un maximum du produit toxique. Cette 
manoeuvre est contre-indiquee si les voies respi- 
ratoires ne sont pas protegees ou si le produit 
ingere est de l'essence, de la paraffine ou un 
agent corrosif. Les complications peuvent etre 
une aspiration pulmonaire et une perforation 
de l'oesophage. 

• Le charbon actif (50 g par voie orale) adsorbe le 
toxique residuel dans l'intestin. II n'est admi- 
nistre que si la substance en cause a ete prise il 
y a moins d'une heure et est absorbable par le 
charbon; c'est le cas pour l'aspirine, la digoxine, 
le paracetamol et les barbituriques. 

• L ’irrigation intestinale totale n'est pratiquee 
que pour des ingestions potentiellement 
toxiques de fer, de lithium, de medicaments a 
liberation prolongee ou a enrobage enterique et 
de paquets de drogue ingeres. Une solution 
electrolytique de polyethylene glycol, par 
exemple Klean-Prep®, est infusee par une sonde 
nasogastrique (1 a 2 1/h) jusqu'a ce que l'ef- 
fluent rectal devienne clair (habituellement 
3 a 6 heures). 

Augmentation de I'elimination 

du medicament 

• Des doses multiples de charbon active (50 g 
toutes les 4 heures jusqu'a ce que le charbon 
apparaisse dans les selles ou que le patient recu- 
pere) interrompent la recirculation enterohepa- 
tique ou entero-enterique. Ce traitement est 
utilise uniquement chez les patients qui ont 


ingere une quantite potentiellement mortelle de 
carbamazepine, de phenobarbital, de dapsone, 
de quinine ou de theophylline. 

• Une alcalinisation urinaire augmente le pH uri- 
naire et favorise I'elimination des salicylates. 
Actuellement, son utilisation est rare. 

• Vhemodialyse est utilisee en cas d'empoisonne- 
ment grave par du lithium, de l'ethanol, du 
methanol, de l'ethylene glycol et un salicylate 
(voir ci-dessous). 


Inhiber les effets 
des poisons 

Pour quelques medicaments, des antidotes speci- 
fiques sont disponibles; il en sera question dans 
les sections consacrees aux intoxications par un 
medicament donne. 


Evaluation psychiatrique 

Tout patient qui s'est automutile risque de recidi- 
ver; des lors, une evaluation approfondie de cette 
tendance suicidaire est necessaire (tableau 13.3). 
Chez certains patients, souvent des jeunes 
femmes, l'acte n'etait pas premedite; elles n'ont 
aucun desir de mourir et les comprimes ont ete 
avales en reaction a une situation aigue, par 
exemple une dispute avec leur petit ami. Le 
risque de suicide est faible et une consultation 
psychiatrique formelle n'est pas toujours neces¬ 
saire. En l'absence de problemes medicaux 
potentiels, ces patientes n'ont pas forcement 
besoin d'etre hospitalisees, a condition qu'elles 
trouvent chez elles un soutien social et affectif 
suffisant. Chez d'autres patients, l'intention sui¬ 
cidaire est evidente : l'acte a ete planifie, une 
note signifiant l'intention a ete redigee et les pre- 
paratifs ont ete dissimules. Ces patients ne 
peuvent evidemment quitter l'hopital sans un 
suivi psychiatrique. 
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Effets secondaires propres 
a certains medicaments 

Dans cette section, seuls des traitements speci- 
fiques seront decrits. Les principes generaux de 
prise en charge d'une auto-intoxication doivent 
toujours etre appliques. 
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Tableau 13.3. Lignes directrices pour la prise 
en charge de patients automutiles 

Questions a poser : en cas d'une reponse 
positive, soyez particulierement attentifs 

• La tentative a-t-elle ete dedenchee par une cause ou 
un facteur precipitant evident? 

• L'acte etait-il premedite ou impulsif ? 

• Le patient a-t-il laisse une note a propos de sa 
tentative de suicide? 

• Le patient a-t-il pris la peine de ne pas etre 
decouvert ? 

• La tentative a-t-elle eu lieu dans un environnement 
etrange ? 

• Le patient recommencerait-il ? 

Autres facteurs pertinents 

• La crise est-elle resolue ou le facteur precipitant 
neutralise? 

• L'intention de suicide persiste-t-elle? 

• Le patient aurait-il des symptomes psychiatriques ? 

• Quel est le systeme de soutien social du patient? 

• Le patient s'est-il deja automutile anterieurement? 

• Y a-t-il quelqu'un dans la famille qui s'est suicide ou 
a tente de le faire ? 

• Le patient est-il atteint d'une maladie physique ? 

Intervention d'un psychiatre 

Les indications absolues sont: 

• Une depression dinique 

• Une maladie psychotique quelconque 

• Une tentative de suicide dairement planifiee et non 
destinee a etre decouverte 

• Intention suicidaire persistante 

• Choix d'une methode violente 

Autres indications frequentes: 

• Abus d'alcool ou de drogues 

• Patients de plus de 45 ans, surtout s'il s'agit 
d'hommes, et jeunes adolescents 

• Ceux dont des parents au premier degre se 
sont suicides ou ont tente de le faire 

• Ceux qui souffrent d'une maladie physique grave 

• Ceux qui vivent seuls ou sans aucun soutien 

• Ceux qui sont confrontes a une crise majeure 
non resolue 

• Tentative de suicide persistante 

• Tout patient qui vous preoccupe 


Aspirine 

En cas de surdosage de l'aspirine (salicylate), la 
stimulation du centre respiratoire amplifie direc- 
tement l'intensite et la frequence de la respira¬ 
tion, ce qui aboutit a une alcalose respiratoire. 
Comme mecanisme compensatoire, l'excretion 


renale de bicarbonate et de potassium entraine 
une acidose metabolique, signe d'intoxication 
grave. Les salicylates interferent egalement avec 
le metabolisme glucidique, lipidique, proteique 
et la phosphorylation oxydative. Cela contribue 
a une augmentation du lactate, du pyruvate et 
des corps cetoniques, tout cela contribuant a 
l'acidose. 

Caracteristiques cliniques 

Acouphenes, nausees et vomissements, hyperven¬ 
tilation, hyperthermie et transpiration avec 
tachycardie sont les symptomes principaux. 
Cependant, meme avec des concentrations plas- 
matiques elevees de salicylate, certains patients 
peuvent n'etre en rien eprouves. L'ingestion de 
10 a 20 g d'aspirine par un adulte (ou un dixieme 
de ce montant pour un enfant) provoquera pro- 
bablement une toxicite moderee a severe. 

En cas d'intoxication grave (concentration plas- 
matique du salicylate > 700 mg/1; 5,07 mmol/1), 
la permeabilite capillaire accrue peut entrainer 
un oedeme cerebral et pulmonaire. Coma et 
depression respiratoire sont possibles si l'intoxi- 
cation est grave, mais plus frequemment ils sont 
dus a l'ingestion simultanee d'alcool ou d'un 
autre medicament. 

Examens 

• Concentration plasmatique de salicylate. Le 
maximum est habituellement atteint 2 a 
4 heures apres l'ingestion, mais il peut etre 
retarde jusqu'a 24 heures. Par un premier dosage 
a l'admission repete apres 2 a 4 heures, on peut 
detecter l'augmentation des concentrations. 

• Uree, electrolytes et glucose dans le serum (une 
hypoglycemie est possible). 

• Temps de prothrombine (peut etre prolonge). 

• Radiographie thoracique et gaz du sang arteriel. 

Soins 

• Perfusion intraveineuse de liquide pour corriger 
la deshydratation et l'hypokaliemie. 

• VitamineK par voie intraveineuse (10 mg) pour 
corriger l'hypoprothrombinemie. 

• Eventuellement charbon actif. 
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• Alcalinisation des urines si le salicylate plasma- 
tique > 500 mg/1 (> 3,62 mmol/1). Perfuser 225 ml 
de bicarbonate de sodium 8,4 % par voie intra- 
veineuse pendant 1 heure pour assurer un pH 
urinaire (mesuree par un pH-metre ou du papier 
indicateur a echelle etroite) > 7,5 et de preference 
proche de 8,5. L'augmentation du pH urinaire 
de 5 a 8 augmente de 10 a 20 fois l'excretion uri¬ 
naire du salicylate. 

• Hemodialyse si le salicylate plasmatique > 700 mg/1 
(5,07 mmol/1). 


Paracetamol (acetaminophene) 

En cas de surdosage, le paracetamol peut provo- 
quer une necrose hepatique mortelle; c'est la 
forme la plus commune d'empoisonnement ren- 
contree aujourd'hui en Europe. Le paracetamol 
est transforme en un metabolite toxique, la 
N-acetyl-p-benzoquinone imine (NAPQI), qui 
est normalement inactive par conjugaison avec le 
glutathion reduit. Apres surdosage, le glutathion 
est epuise et la NAPQI se lie de maniere covalente 
aux groupes sulfhydryles de la membrane des 
hepatocytes et provoque leur necrose. Celle-ci 
peut deja survenir a la dose de 7,5 g (15 compri- 
mes), et la mort a la dose de 15 g. Le temps de 
prothrombine ou le rapport international norma¬ 
lise (RIN) est le meilleur guide de la gravite de 
l'atteinte hepatique. 
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Traitement cl'une intoxication 
au paracetamol* 

► Prenez du sang pour le dosage du para¬ 
cetamol (4 h, ou plus, apres I'ingestion), 
hemogramme, RIN, activite ALT, creatinine 
et glucose plasmatiques 

► Lavage gastrique ou dose unique de 
charbon active s'il ya lieu 

► Perfusez par voie IV de la NAC dans du glu¬ 
cose a 5 % immediatement, sans attendre le 
taux de paracetamol, si le surdosage est 
potentiellement grave (>150 mg/kg): 

-150 mg/kg dans 200ml en 15 min, puis 
-50 mg/kg dans 500 ml en 4h, puis 
-100 mg/kg dans 1 litre en 16 h 

► La decision de poursuivre le traitement 
depend du taux de paracetamol et du nomo- 
gramme (fig. 13.1). Le traitement peut etre 
interrompu si la concentration plasmatique 
du paracetamol passe en dessous du seuil de 
reference et si les valeurs du RIN, de creati¬ 
nine et d'ALT plasmatiques sont normales 

► Chez les patients admis plus de 24 heures 
apres I'ingestion, il ne faut pas commencer 
la perfusion de NAC avant que les resultats 
des examens et des conseils d'un toxico- 
logue n'aient ete obtenus 

► Repeter les examens sanguins (sauf le 
dosage du paracetamol) a la fin du traite¬ 
ment a la NAC. Si le patient est asymptoma- 
tique et si les examens sont normaux, le 
risque de complications graves est faible et 
le patient peut rentrer chez lui 


* ALT: alanine transferase; NAC: N-acetylcysteine; 
RIN : rapport international normalise. 


Caracteristiques cliniques 

Le danger principal est l'insuffisance hepatique, 
qui se manifeste generalement 72 a 96 heures 
apres I'ingestion du medicament. Les symptomes 
initiaux sont: malaise generalise, nausees et vomis- 
sements, la conscience etant preservee sauf si un 
autre medicament a ete pris en meme temps. Une 
necrose tubulaire aigue peut survenir en l'absence 
d'insuffisance hepatique grave. 

Soins 

Le traitement depend de l'intervalle entre l'inges- 
tion et les premieres manifestations ainsi que des 
concentrations plasmatiques de paracetamol 
(encadre 13.1 - Urgence et fig. 13.1). En cas de sur¬ 
dosage echelonne, les taux sont peu fiables. La 


N-acetylcysteine (NAC) est le traitement de choix 
et accroit la disponibilite du glutathion, mais elle 
peut susciter des reactions anaphylacto'ides (urti- 
caire, angio-oedeme, bronchospasme, hypoten¬ 
sion) ; il faut alors, apres avoir arrete la perfusion, 
administrer un antihistaminique (par exemple 10 
a 20 mg IV de chlorpheniramine) et reprendre la 
perfusion une fois que la reaction a disparu. Les 
patients qui developpent des lesions hepatiques 
avec un RIN eleve devraient rester a l'hopital 
jusqu'a ce que les valeurs soient revenues a la nor- 
male. Le plasma frais congele ne devrait normale¬ 
ment pas etre administre aux patients avec un 
RIN eleve, car revolution du RIN est utile pour 
1'evaluation du pronostic et la decision eventuelle 
de greffe. Le plus tot possible, il faudra sollicker 
l'aide d'une unite d'hepatologie, les criteres 
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habituels de transfert etant: RIN > 3, hypotension 
apres la reanimation liquidienne, acidose metabo- 
lique et temps de prothrombine (secondes) > l'in- 
tervalle (heures) apres la prise du paracetamol. 
Les patients atteints de lesions hepatiques graves 
peuvent necessiter une greffe de foie. 

Autres medicaments 

Le tableau 13.4 enumere les caracteristiques cli- 
niques et les soins a procurer en cas d'intoxication 
par d'autres medicaments dont le surdosage est 
relativement frequent. La prise en charge initiale 
comprend egalement un lavage gastrique et, dans 
certains cas, du charbon active. 

Monoxyde de carbone 

L'intoxication au monoxyde de carbone (CO) est 
habituellement la consequence de l'inhalation de 
fumee, de gaz dechappement de voiture ou d'ema- 
nations d'un systeme de chauffage mal entretenu et 


mal ventile. Le chlorure de methylene, un compo- 
sant de solutions servant au decapage de peinture, 
est facilement absorbe et metabolise en CO par le 
foie et peut entrainer une intoxication. Le CO se 
combine avec l'hemoglobine pour former la car- 
boxyhemoglobine, empechant ainsi la formation 
d'oxyhemoglobine. Les manifestations cliniques 
sont non specifiques : maux de tete, troubles men- 
taux et, dans les cas graves, convulsions, coma et 
arret cardiaque. En depit de l'hypoxemie, la peau 
est rose. Un taux veineux de carboxyhemoglobine 
(COHb) > 3 % chez les non-fumeurs et > 10 % chez 
les fumeurs confirme l'exposition au monoxyde de 
carbone, mais la correlation entre ces taux et les 
symptomes est faible. Le traitement consiste a ecar- 
ter le patient de la source de CO et a lui faire respi- 
rer de l'oxygene a 100 % par un masque facial (ne 
pas utiliser avec un reservoir de reinspiration). 
L'oxygenotherapie hyperbare accelere l'elimination 
du CO; elle est indiquee si la victime a ete incons- 
ciente, est atteinte de troubles cardiovasculaires ou 
si la concentration sanguine de carboxyhemoglo¬ 
bine depasse 25 %. 


Tableau 13.4. Caracteristiques cliniques et traitements specifiques des intoxications 
avec certains medicaments 


Medicament 

Signes cliniques 

Traitement 

Antidepresseurs 

tricycliques 

(ATC) 

Tachycardie, hypotension, pupilles fixes 
et dilatees, convulsions, retention urinaire, 
arythmies, diminution de la conscience 

Traiter les convulsions avec le diazepam 

Traiter la tachycardie supraventriculaire et 
ventriculaire par une perfusion IV de bicarbonate 
de sodium a 8,4 %, 50 mmol en 20 min, meme en 
absence d'acidose 

Benzodiazepines 

Somnolence, ataxie, dysarthrie, depression 
respiratoire et coma. Potentialisent les 
effets des autres depresseurs du SNC pris 
en meme temps 

En cas de depression respiratoire, injection IV de 
flumazenil (0,5-1,0 mg, a repeter si necessaire). 

Cet antagoniste des benzodiazepines est 
contre-indique si des ATC ont ete pris en meme 
temps ou si le patient a des antecedents d'epilepsie 

Phenothiazines 

Hypotension, hypothermie, arythmie. 
Depression respiratoire et coma. 

Convulsions et reactions dystoniques 

Traitement symptomatique des complications, 
par exemple diazepam pour les convulsions. Les 
reactions dystoniques sont traitees par la 
benzatropine IV 

AINS 

Coma, convulsions, acidose metabolique 
et insuffisance renale 

Traitement symptomatique et de soutien 

P-bloquants 

Bradycardie et hypotension. Coma, 
convulsions et hypoglycemie en cas 
de surdose importante 

Le glucagon, une injection IV de 50-150 mg/kg 
suivie d'une perfusion de 1-5 mg/h, a une action 
inotrope positive sur le coeur. L'atropine, 0,6-1,2 mg 
IV est moins efficace 
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Figure 13.1. Nomogramme pour le traitement de I'empoisonnement par du paracetamol. 

L'administration d'acetylcysteine est necessaire lorsque la concentration plasmatique du paracetamol depasse la ligne de 
reference etablie pour les patients sans autre risque (ligne bleue) ou la ligne de reference etablie pour les patients a 
risque (ligne rouge); ceux-ci sont definis sur la base des criteres suivants: 

• exces d'alcool regulier 

• mauvaise nutrition 

• anorexie mentale 

• infection par le VIH 

• maladie du foie preexistante 

• ingestion recente de medicaments alterant la biochimie hepatique (carbamazepine, phenobarbital, phenytoine, 
rifampicine, millepertuis) 

Apres 15 heures, le pronostic devient imprecis, mais une concentration plasmatique du paracetamol au-dessus de la 
ligne pertinente doit etre consideree comme comportant un risque serieux de dommages hepatiques et constitue une 
indication de traitement par la NAC. 


Alcool 

L'intoxication alcoolique aigue entraine une 
depression severe de la conscience et une hypogly- 
cemie, particulierement chez les enfants. Le trai¬ 
tement est symptomatique, avec administration 
de glucose si l'hypoglycemie est confirmee. 


Toxicomanies 

Les medicaments qui risquent d'induire une 
assuetude (ou addiction), les drogues suscitant une 


dependance et celles qui exercent une activite psy¬ 
chotrope non therapeutique sont classes comme 
substances controlees. Ils sont repartis par la legis¬ 
lation francaise sur la drogue en 4 annexes : 

• annexe I: substances narcotiques telles que l'he- 
roine, la cocaine, le cannabis, la methadone, 
l'opium, etc.; 

• annexe II : substances telles que la codeine, le 
propiram, etc.; 

• annexe III : substances psychotropes de la 
convention de Vienne de 1971 telles que les 
amphetamines, l'ecstasy (MDMA), le LSD, etc.; 
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• annexe IV : substances non controlees au plan 
international telles que le MBDB, le 4-MTA, la 
ketamine, le nabilone, le THC, etc. 

Au Royaume-Uni, comme en France, la possession 
d'une drogue controlee est un debt. Tout patient 
qui est considere comme dependant ou usager de 
drogues controlees doit, par la loi, etre notifie au 
ministere de l'lnterieur. 


Opioides 

Les opioides, par exemple la diamorphine 
(heroine), la codeine et la buprenorphine, induisent 
une dependance physique, telle qu'un syndrome 
de sevrage aigu se developpe en cas d'arret de la 
prise du stupefiant. Ces graves symptomes de 
sevrage - sueurs profuses, tachycardie, pupilles 
dilatees, crampes dans les jambes, diarrhee et 
vomissements - peuvent etre reduits par la metha¬ 
done, une preparation pharmaceutique d'opioide. 

Le surdosage est frequent chez les toxicomanes, 
causant des degres variables de coma, de depres¬ 
sion respiratoire et de myosis. Le traitement est 
l'administration intraveineuse de naloxone 
(antagoniste des opiaces) 0,4 a 2 mg, repetee a 
intervalles de 2 a 3 minutes jusqu'a restauration 
d'une respiration adequate, la dose maximale 
etant de 10 mg. Si la fonction respiratoire ne 
s'ameliore pas, une autre cause, ajoutee ou alter¬ 
native, doit etre envisagee; il faut penser notam- 
ment a la consommation de plusieurs drogues; la 
mort par surdose d'opiaces est souvent associee a 
une utilisation concomitante de benzodiaze¬ 
pines (voir plus haut). Si une veine n'est pas 
accessible pour l'injection, la naloxone peut etre 
administree par voie intramusculaire. La duree 
d'action de la naloxone est courte, et la repetition 
des injections ou une perfusion peut etre neces- 
saire, la vitesse d'administration etant adaptee a 
la reponse clinique. 

Cannabis 

Le cannabis (chanvre, haschisch, marijuana) est 
une drogue reprise dans l'annexel. Il est generale- 
ment fume et est souvent consomme de maniere 
occasionnelle. Il est un hallucinogene leger et il 
amplifie l'etat d'humeur preexistant, par exemple 
la depression ou l'euphorie. Les symptomes de 


sevrage sont rares. Sa consommation a long terme 
entraine une degradation de la memoire, de l'apa- 
thie, des psychoses de type acces maniaques et un 
risque accru de schizophrenic. 

Lysergide 

Le diethylamide de l'acide lysergique (LSD) est un 
hallucinogene beaucoup plus puissant; son utili¬ 
sation peut conduire a des etats psychotiques 
graves qui peuvent mettre la vie en danger. Meme 
en cas de surdosage, de graves reactions physiolo- 
giques ne semblent pas se produire. Il faut rassu- 
rer le patient quant aux effets indesirables et, si 
necessaire, administrer un sedatif, par exemple 
du diazepam. Les cas graves peuvent requerir une 
phenothiazine. 

Cocaine 

La cocaine peut etre prise par injection, inhala¬ 
tion («crack») ou ingestion. Elle stimule le sys- 
teme nerveux central, induisant de l'euphorie, de 
l'agitation, de l'hypertension et de la tachycardie. 
Des convulsions, de la fievre et une depression 
cardiorespiratoire peuvent survenir dans les cas 
graves de surdose. L'agitation peut etre traitee par 
le diazepam (10 mg IV) et l'hyperthermie par un 
refroidissement externe. La cocaine est un puis¬ 
sant vasoconstricteur et une surdose de cocaine 
doit toujours etre envisagee chez un jeune atteint 
d'angor, d'infarctus du myocarde ou d'un acci¬ 
dent vasculaire cerebral. Les agents bloquant les 
recepteurs (3-adrenergiques sont contre-indiques, 
car ils peuvent aggraver l'hypertension; l'hyper- 
tension peut etre traitee par la phentolamine, 2 a 
5 mg IV, et l'angor par des nitrates. 

Amphetamines 

Les amphetamines sont prises pour leur effet sti¬ 
mulant. Un surdosage cause de la confusion, du 
delire, des hallucinations et un comportement 
violent. Les arythmies cardiaques peuvent etre 
une complication grave. Le traitement est a base 
de sedatifs comme le diazepam. Une diurese acide 
forcee peut etre utilisee mais c'est rarement 
necessaire. 

L'ecstasy (MDMA, 3,4-methylene-dioxy-methyl- 
amphetamine) est un derive synthetique de 
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l'amphetamine pris par voie orale sous forme de 
comprimes ou de gelules. Les effets nefastes de la 
drogue sont dus aux proprietes pharmacolo- 
giques du medicament; ils sont aggraves par l'ef- 
fort physique, par exemple a une fete techno (ou 
rave party). Les complications aigues peuvent 
etre graves : convulsions, hyperthermie, rhabdo- 
myolyse, coagulopathie, insuffisance renale et 
hepatique pouvant aboutir a la mort. Le traite- 
ment consiste en rehydratation, injection IV 
de 10 a 20 mg de diazepam pour calmer une 
forte agitation, un agent bloquant les recep- 
teurs (3-adrenergiques contre l'hypertension, 
et le dantrolene (1 mg/kg poids en IV) contre 
1'hyperthermie. 

Solvants 

L'inhalation de solvants organiques est un pro- 
bleme frequent, en particulier chez les adoles¬ 
cents. Le patient se presente soit dans un etat 
aigu d'ebriete (euphorie et excitation), soit 
comme un utilisateur chronique avec des exco¬ 
riations et des eruptions cutanees sur le visage et 
une neuropathie peripherique. Une mort subite 
est possible, probablement causee par une aryth- 
mie cardiaque. 

Passeurs de drogues 

Les passeurs ou « mules» tentent de passer de la 
drogue en contrebande en avalant des paquets qui 
en sont remplis; il s'agit souvent de cocaine ou 
d'heroine. Le paquet peut se rompre dans l'intes- 
tin, ce qui entraine une intoxication massive ou 
provoque une obstruction ou une perforation 
digestive. Les passeurs suspects doivent subir une 
radiographie abdominale et un depistage de dro¬ 
gues dans l'urine. Si la radiographie est negative, 
alors que la suspicion est forte, une TDM avec 
produit de contraste est indiquee. Les passeurs 
asymptomatiques subissent un lavage digestif; 
une solution de polyethylene glycol et d'electro- 
lytes est administree par voie orale a une vitesse 
de 21 par heure, ce qui accelere le transit, que Ton 
suit par imagerie afin de prouver l'elimination des 
paquets. Ceux qui ont ete places dans le vagin 
peuvent etre ecartes manuellement. Une interven¬ 
tion chirurgicale immediate est indiquee en cas 
de signes d'occlusion intestinale, de perforation 
ou de toxicite systemique, en particulier si le 


medicament en cause est de la cocaine, contre 
laquelle il n'existe pas d'antidote. 


Consommation d'alcool 


Ces dernieres annees, les problemes lies a la bois- 
son ont augmente. En Europe, parmi les admissi¬ 
ons d'hommes dans les services d'urgences, pres 
dune sur cinq est bee directement ou indirecte- 
ment a l'alcool. Au cours des 20 dernieres annees, 
les traitements des troubles dus a l'alcool dans les 
hopitaux psychiatriques ont augmente de 25 fois. 
L'abus d'alcool est la principale cause evitable 
d'hypertension; il augmente le risque d'infarctus 
du myocarde et d'AVC. Dans les pays en develop- 
pement, la consommation d'alcool augmente de 
maniere constante, et il est probable que les statis- 
tiques ignorent l'abus d'alcool dans certaines 
localites et populations. L'abus d'alcool est cause 
de traumatismes, de violence, de divers cancers et 
de lesions organiques. 

L'alcoolisme est une dependance physique ou 
assuetude a l'alcool. Le signe principal est un 
manque de controle de la consommation, un 
besoin compulsif de boire et l'incapacite de reduire 
ou d'arreter. Les lignes directrices delimitant les 
risques sont de 21 unites par semaine pour les 
hommes et de 14 unites pour les femmes. Un 
apport legerement superieur n'augmentera proba¬ 
blement pas le risque de maniere significative, mais 
plus de 36 unites par semaine chez les hommes et 
24 unites chez les femmes augmentent le risque 
d'alteration de la sante. Les unites d'alcool dans une 
boisson sont calculees par une equation simple : 
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Unites d'alcool dans une boisson = 
volume (1) x % d'alcool par volume (APV) 


par exemple une bouteille de whisky de 3/4 1 
dont l'APV est de 40 % contient 30 unites 
d'alcool. 

En general, 1 unite = une mesure de spiritueux, un 
verre de vin ou 250 ml de biere de teneur alcoo- 
lique moyenne. 


Depistage de l'abus d'alcool 

Un taux serique eleve de y-GT (y-glutamyl trans¬ 
peptidase) (voir chap. 4) et une augmentation du 
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volume globulaire moyen (VGM) des globules 
rouges sont des tests utiles pour le depistage dune 
consommation excessive d'alcool et sont utiles dans 
le suivi d'une eventuelle cure d'abstinence. Pour 
demontrer une consommation elevee, on recourt 
parfois a un dosage d'alcool dans le sang et l'urine. 

Consequences de la 
consommation d'alcool 
et de la dependance a l'alcool 

Complications physiques 

Les complications physiques apparaissent gene- 
ralement apres une longue periode de forte 
consommation d'alcool, par exemple 10 ans. Les 
complications surviennent generalement plus tot 
chez les femmes que chez les hommes. Les dom- 
mages sont la consequence d'une toxicite tissu- 
laire directe ainsi que des effets de la malnutrition 
et des carences en vitamines qui accompagnent 
souvent l'abus d'alcool. 

• Un effet toxique direct sur le coeur aboutit a une 
cardiomyopathie et a des arythmies. 

• Une intoxication aigue cause de l'ataxie, des 
chutes et des traumatismes, causes de saigne- 
ment intracranien. Les complications a long 
terme sont: polyneuropathie, myopathie, dege- 
nerescence cerebelleuse, demence et epilepsie. 

L'encephalopathie de Wernicke (EW) est la 
consequence d'une carence en vitamine Bj (thia¬ 
mine) et peut aussi etre causee par une grave 
denutrition et des vomissements prolonges. La 
triade classique de LEW (confusion, ataxie et 
ophtalmoplegie) survient chez une minorite de 
patients. Les troubles mentaux sont les plus cou- 
rants (confusion aigue, somnolence, precoma et 
coma), alors que moins d'un tiers des patients 
sont atteints d'ataxie et d'ophtalmoplegie. Le 
diagnostic est clinique. Comme le traitement est 
urgent, des que Ton suspecte ce diagnostic, il faut 
administrer un complexe de vitamines B par 
voie intraveineuse, par exemple quatre ampoules 
de vitamines concentrees trois fois par jour pen¬ 
dant 3 jours, puis deux ampoules par jour pen¬ 
dant 5 jours, ce qui peut corriger certains 
troubles precoces. En cas de traitement inade- 
quat, LEW est mortelle dans 20 % des cas. Parmi 
les survivants, des lesions cerebrales se develop- 


peront a long terme chez beaucoup (syndrome de 
Korsakoff), avec une perte importante de la 
memoire a court terme, associee a la fabulation. 
Les patients a risque d'EW (amaigrissement 
important, signes de denutrition, symptomes de 
sevrage alcoolique necessitant une hospitalisa¬ 
tion) doivent etre traites a titre prophylactique 
par deux ampoules de vitamines B concentrees 
par jour pendant 3 a 5 jours, puis par des vita¬ 
mines B par voie orale apres la sortie de l'hopital. 
L'administration de glucose peut aggraver la 
perte aigue de thiamine et il importe que la thia¬ 
mine soit administree avant le glucose. Les com¬ 
plications de l'alcoolisme sont les suivantes. 

• Gastro-intestinales : lesions hepatiques, pan- 
creatite aigue et chronique (voir chap.4), oeso- 
phagite et incidence accrue de cancer de 
l'oesophage. 

• Hematologiques: thrombopenie (l'alcool inhibe 
la maturation plaquettaire et la liberation de la 
moelle osseuse), augmentation du VCM et ane- 
mie causee par carence en folate alimentaire. 

• Troubles psychiatriques : la depression est 
plus frequente chez les personnes alcooliques 
ainsi que l'automutilation. Une tentative de 
suicide doit toujours etre prise au serieux et 
une consultation psychiatrique s'impose 
(voir plus haut). 

• Complications sociales: difficultes conjugales et 
sexuelles, difficultes professionnelles et finan- 
cieres et perte de logement. 

Sevrage alcoolique 

Lorsqu'ils tentent de reduire ou d'arreter de boire, 
la plupart des buveurs excessifs eprouvent des 
symptomes de sevrage. En raison des complica¬ 
tions potentiellement mortelles du sevrage alcoo¬ 
lique sans desintoxication appropriee, on ne 
devrait jamais conseiller a un patient de cesser 
brusquement de boire. 

• Les premiers symptomes, relativement benins, 
se manifestent dans les 6 a 12 heures du sevrage: 
tremblements, nausees et sueurs. Le traitement 
est une cure degressive de chlordiazepoxide 
(voir encadre 13.2 - Urgence). 

• Les symptomes principaux surviennent genera¬ 
lement apres 2 a 3 jours et peuvent durer jusqu'a 
2 semaines: 
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- crises generalises tonicocloniques (voir 
chap. 17); 

- le delirium tremens, un syndrome grave 
potentiellement mortel, se manifeste par de la 
fievre, des tremblements marques, de la tachy- 
cardie, de l'agitation et des hallucinations 


Traitement du sevrage alcoolique 
a I'hopital 

► Prevenez ou traitez une encephalopathie 
de Wernicke etablie par I'administration IV 
d'un complexe de vitamines B, avant I'admi- 
nistrationlV d'une solution de glucose 

► Corrigez la deshydratation et le desequi- 
libre electrolytique. Hypomagnesemie et 
hypophosphatemie sont frequentes. 

► Chlordiazepoxide, 30 mg quatre fois par 
jour, la dose etant amenee a zero en 7 jours. 
Lorsque la consommation d'alcool etait tres 
importante et lorsque les symptomes de 
sevrage sont graves, la dose est augmentee 
jusqu'a 60 mg quatre fois par jour et ame¬ 
nee a zero en 10 jours 

► L'oxazepam est le medicament de choix 
pour la desintoxication alcoolique chez les 
patients atteints d'une maladie hepatique 
grave, car il n'est pas metabolise par le foie 


visuelles («elephants roses»); il requiert un 
traitement urgent (voir encadre 13.2). 

Une desintoxication alcoolique est parfois tentee 
hors de I'hopital sous le controle d'une equipe spe¬ 
cialist. Elle requiert une reunion quotidienne 
servant a l'ajustement de la medication et au suivi 
du patient. Ce type de traitement est exclu dans 
les circonstances suivantes: absence d'aide sociale 
adequate, maladie hepatique grave, affection 
concomitante medicale ou psychiatrique, antece¬ 
dents de delirium tremens ou de convulsions liees 
au sevrage alcoolique. 

Apres le sevrage, il est essentiel d'eviter la rechute. 
Cela implique l'aide de services locaux et d'une 
equipe specialist, psychiatre et infirmier. Des 
entretiens de 10 a 15 minutes servent de soutien 
psychologique, offrent l'occasion de conseils sur la 
consommation; c'est aussi l'occasion pour le 
patient de se fixer des objectifs et de les atteindre 
par un suivi regulier. L'acamprosate oral, un ana¬ 
logue du GABA, reduit les rechutes de 50 %. La 
naltrexone est un antagoniste des recepteurs des 
opioides; elle modifie les effets de l'alcool en 
emoussant ses effets agreables et en reduisant 
l'envie. Des etudes avec placebo ont montre qu'elle 
reduisait efficacement le taux de rechute. 
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Maladies 

endocriniennes 


Chapitre 


Le systeme endocrinien est constitue par des 
glandes qui liberent des hormones (messagers 
chimiques) directement dans le flux sanguin, par 
lequel elles sont transportees vers des organes eloi- 
gnes dont elles pourront modifier la fonction. La 
plupart des hormones sont secretees dans la circu¬ 
lation systemique, mais les hormones liberees par 
1'hypothalamus atteignent l'hypophyse en passant 
par le systeme porte pituitaire. Les glandes exo¬ 
crines, en revanche, secretent leurs produits qui 
atteignent leur cible en passant par des conduits. 
Le pancreas exerce a la fois une fonction endo¬ 
crine (glucagon, insuline et somatostatine 
secretee respectivement par les cellules a, (3 et 8 
presentes dans les ilots de Langerhans) et exo¬ 
crine (enzymes digestives telles que l'amylase 
secretee par les cellules acineuses dans l'intestin 
grele via le canal pancreatique). 

Dans la circulation, la plupart des hormones 
sont transportees par des proteines, mais c'est 
seulement l'hormone libre qui est biologique- 
ment active. Cependant, les concentrations des 
proteines porteuses peuvent etre modifiees par 
la maladie ou des medicaments, ce qui est sus¬ 
ceptible d'affecter la quantite d'hormone libre. 
Une fois l'organe cible atteint, les hormones 
agissent en se liant a des recepteurs specifiques 
soit sur la surface, soit dans les cellules (par 
exemple les hormones thyroidiennes, le cortisol). 
Le resultat est une cascade de reactions intracel- 
lulaires qui amplifient souvent le stimulus et 
conduisent finalement a une reponse de la cel¬ 
lule. Certaines hormones, par exemple l'hor- 
mone de croissance et la thyroxine, agissent sur 
la plupart des tissus. D'autres n'exercent des 
effets que sur un seul tissu; par exemple, la thy- 


reostimuline (TSH) et l'adrenocorticotrophine 
(ACTH) sont secretees par l'hypophyse ante- 
rieure et ont des tissus cibles specifiques, a savoir 
la glande thyro'ide et le cortex surrenalien. Les 
maladies endocriniennes peuvent impliquer 
l'ensemble des glandes endocriniennes, comme 
l'illustre la figure 14.1. 


Symptomes communs 
aux maladies endocriniennes 


Les hormones produisent des effets etendus sur le 
corps, et les etats de deficit ou d'exces se mani- 
festent souvent par des symptomes generaux plu- 
tot que centres sur le site anatomique de la glande. 
Plusieurs des symptomes dune maladie endocri- 
nienne sont vagues et non specifiques, par 
exemple la fatigue dans l'hypothyroidie, la perte 
ou le gain de poids, l'augmentation de la soif, 
l'anorexie et le malaise general dans la maladie 
d'Addison, le diagnostic differentiel compor- 
tant souvent de nombreuses possibilites. Une 
puberte precoce ou tardive est souvent la conse¬ 
quence dune tendance familiale, bien qu'une 
maladie hypothalamo-hypophysaire puisse se 
presenter de cette fa^on, ce qui justifie souvent 
des investigations endocriniennes. 
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Hypothalamus et hypophyse 

L'hypothalamus contient plusieurs centres 
vitaux controlant des fonctions comme l'appetit, 
la soif, la regulation thermique et le sommeil/ 
eveil. II joue egalement un role dans le rythme 
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Figure 14.1. Les principaux organes endocriniens et les affections endocriniennes les plus 
frequentes. 


circadien, le cycle menstruel, le stress et l'humeur. 
Les facteurs de liberation produits dans l'hypo- 
thalamus atteignent l'hypophyse par le systeme 
porte, qui descend dans la tige pituitaire. Ces fac¬ 
teurs de liberation stimulent ou inhibent la pro¬ 
duction d'hormones par des types cellulaires 
distincts (par exemple les cellules acidophiles pro- 
duisent rhormone de croissance), dont chacun 
secrete une hormone specifique en reponse a des 
hormones uniques hypothalamiques stimula- 
trices ou inhibitrices. Les hormones antehypo- 
physaires, a leur tour, stimulent les glandes 
peripheriques et certains tissus. Ce systeme est 
illustre a la figure 14.2. L'hypophyse posterieure 
agit comme un organe de stockage de l'hormone 
antidiuretique (ADH, appelee aussi vasopressine) 
et de l'ocytocine; celles-ci sont synthetisees dans 
les noyaux supraoptiques et paraventriculaires de 
l'hypothalamus anterieur et passent dans l'hypo- 
physe posterieure le long d'un axone unique dans 
la tige pituitaire. L'ADH est decrite plus loin dans 
ce chapitre; l'ocytocine induit rejection du lait et 
les contractions du myometre uterin. 

Controle et retroaction 

La plupart des systemes hormonaux sont contro¬ 
ls par un certain type de retroaction; un exemple 


est l'axe hypothalamo-hypophyso-thyroidien 
(fig. 14.3). La thyreoliberine (TRH), secretee par 
l'hypothalamus, stimule l'hypophyse anterieure, 
qui secrete la TSH dans la circulation systemique. 
A son tour, la TSH stimule la synthese et la libe¬ 
ration des hormones thyroidiennes par la glande 
thyro'ide et la conversion peripherique de T 4 en T 3 
(la forme plus active). En retour, les hormones 
thyroidiennes circulantes agissent sur l'hypo- 
physe et, peut-etre, sur l'hypothalamus; elles 
suppriment ainsi la production de TSH et de 
TRH, et diminuent done la secretion des hor¬ 
mones thyroidiennes. II s'agit la d'un processus 
de «retroaction negative», qui represente le 
mecanisme le plus commun de regulation des 
taux circulants d'hormone. Inversement, une 
chute de la secretion des hormones thyroidiennes 
(par exemple apres thyro'idectomie) conduit a 
une secretion accrue de TSH et de TRH. Lorsque 
e'est une tumeur qui produit une hormone, on 
n'observe pas de retroaction negative, ce qui 
s'avere utile au diagnostic; e'est le cas par exemple 
pour le test de suppression a la dexamethasone 
que Ton pratique lorsque Ton suspecte un syn¬ 
drome de Cushing (voir plus loin). 

D'autres facteurs influe^ant la secretion hormo- 
nale sont des rythmes circadiens; par exemple, le 
taux de cortisol est plus eleve en debut de 
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Figure 14.2. Hormones de liberation hypothalamiques (liberines) et hormones hypophysaires trophiques. 
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Figure 14.3. Boude de retroaction hypothalamo-hypophyso-thyroi'dienne. 


matinee. Le stress physiologique ou une maladie 
aigue augmentent le cortisol, l'hormone de 
croissance, la prolactine et l'adrenaline (epine¬ 
phrine). L'alimentation ou le jeune ont egalement 
une influence; par exemple, apres ingestion 
d'aliments, l'insuline augmente et l'hormone de 
croissance diminue. 

Lesions et tumeurs occupant 
l'espace hypophysaire 

Les maladies hypophysaires les plus frequentes sont 
des tumeurs benignes (adenomes). Les symptomes 
sont dus a l'insuffisance ou a l'exces de production 
hormonale, ou aux effets locaux exerces par la tumeur. 

Sous-production 

La sous-production est la consequence d'une 
maladie au niveau hypothalamique ou hypophy¬ 
saire, et se manifeste par les signes cliniques de 
l'hypopituitarisme (voir plus loin). 

Surproduction 

Un adenome hypophysaire cause principalement 
les affections suivantes: 


• l'acromegalie chez les adultes et le gigantisme 
chez les enfants sous l'effet d'un exces d'hor- 
mone de croissance ( growth hormone [GH]); 

• la galactorrhee par un exces de prolactine, qui 
peut toutefois rester cliniquement silencieuse; 

• la maladie de Cushing et le syndrome de Nelson 
par un exces d'ACTH. 

Effets locaux 

La pression locale ou l'infiltration des structures 

environnantes peut s'exercer sur les structures 

suivantes (fig. 14.4) : 

• le chiasma optique, ce qui cause une hemianop- 
sie bitemporale (voir chap. 17); 

• le sinus caverneux avec, en consequence, des 
lesions des nerfs craniens III, IV et VI; 

• des structures osseuses et des meninges, ce qui 
entraine des cephalees; 

• des centres hypothalamiques, ce qui perturbe 
l'appetit et la soif, peut aboutir a l'obesite ou sus- 
citer une puberte precoce; 

• les ventricules, avec blocage du flux de liquide 
cephalorachidien et developpement d'une 
hydrocephalie. 


432 













Chapitre 14. Maladies endocriniennes 


Chiasma optique 
Systeme porte 



Sinus 

sphenoidal 


Hypophyse 

anterieure 


Hypothalamus 
Diaphragme sellaire 


Clinoide posterieure 
Dos de la selle 
Selle turcique 

Hypophyse posterieure 


Figure 14.4. Coupe sagittale de la fosse pituitaire montrant les relations anatomiques. 

Les sinus caverneux se trouvent de chaque cote de I'hypophyse et sont visibles sur un plan frontal. 


Examens 

En cas de suspicion dune masse pituitaire, les exa¬ 
mens ont pour but de confirmer sa presence 
(generalement par IRM de I'hypophyse), de veri¬ 
fier si la masse exerce une pression locale ou 
infiltre des structures voisines (examen clinique et 
mesure du champ visuel par campimetrie) et 
devaluer si la production hormonale est augmen- 
tee (voir les maladies respectives) ou reduite (voir 
«Hypopituitarisme»). La plupart des tumeurs 
hypophysaires sont des adenomes. Les antecedents, 
l'examen physique et 1'IRM permettent l'exclusion 
des causes plus rares, par exemple un craniopharyn- 
giome, des depots secondaires, une sarcoidose, un 
granulome de Wegener ou des lesions kystiques. 

Hypopituitarisme 

Un deficit des liberines hypothalamiques ou des 
hormones hypophysaires peut etre selectif ou 
multiple. Les deficiences multiples sont causees 
habituellement par une tumeur ou d'autres 
lesions destructrices. Les fonctions s'attenuent 
progressivement, la GH et les gonadotrophines 
(FSH et LH) etant les premieres touchees, la 
secretion de TSH et d'ACTH etant affectee plus 
tard. Plutot qu'un deficit en prolactine, une 
hyperprolactinemic survient relativement tot a 
cause de la perte du controle inhibiteur exerce 
par la dopamine (voir fig. 14.2). Le panhypopitui- 
tarisme est une deficience de toutes les hormones 
antehypophysaires. La secretion de vasopressine 


et d'ocytocine ne sera affectee que si l'hypothala- 
mus est envahi par une tumeur ou l'extension 
dune lesion pituitaire. 

Etiologie 

La cause la plus frequente d'hypopituitarisme est 
une tumeur hypophysaire ou hypothalamique, ou 
le traitement de la tumeur par chirurgie ou radio- 
therapie (tableau 14.1). 


Caracteristiques cliniques 


Celles-ci dependent de la gravite des deficiences 
hypothalamo-hypophysaires. Un deficit en gona- 
dotrophine cause une perte de libido, une amenor- 
rhee (absence de menstruations) et une dysfonction 
erectile, tandis que les consequences d'une hyper¬ 
prolactinemic est une galactorrhee (ecoulement 
spontane de lait non associe a l'accouchement ou a 
l'allaitement) et un hypogonadisme. Un deficit en 
GH chez les enfants est responsable de nanisme, 
alors que chez l'adulte, il est souvent cliniquement 
silencieux, ou peut entrainer une alteration impor- 
tante du bien-etre et de la capacite de travail. Une 
hypothyroidie secondaire et une insuffisance sur- 
renale provoquent de la fatigue, un ralentissement 
de la pensee et de faction et une legere hypoten¬ 
sion. Un hypopituitarisme de longue date peut 
donner le tableau classique de paleur (peau d'al- 
batre) avec alopecie. Des syndromes particuliers 
lies a f hypopituitarisme sont: 

• le syndrome de Kallmann - deficit congenital en 
gonadoliberine (GnRH) (voir plus loin); 
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Tableau 14.1. Causes d'hypopituitarisme 


Neoplasiques 

Traumatiques 

Tumeur primitive 
(hypophyse ou 
hypothalamus) 

Fracture du crane 

Metastases, en particulier 
cancer mammaire 

Chirurgie 

Lymphome 



Infiltrations 

Infectieuses 

Sarcoidose 

Meningite basale, par 
exemple tuberculose 

Flemochromatose 

Encephalite 


Syphilis 

Autres 


Lesions d'irradiation 

Vasculaires 

Chimiotherapie 

Apoplexie hypophysaire 

Syndrome de la selle 
turcique vide 

Syndrome de Sheehan 


Anevrismes de I'artere 
carotide 

Fonctionnelles 

Immunologiques 

Anorexie 

Anticorps 

antihypophysaires 

Denutrition 

Carence affective 

Congenitales 


Syndrome de Kallmann 



• le syndrome de Sheehan - infarctus hypophy- 
saire a la suite dune grave hemorragie postpar¬ 
tum; rare dans les pays developpes; 

• Yapoplexie hypophysaire - elargissement rapide 
dune tumeur pituitaire a cause d'un infarctus ou 
dune hemorragie; de violentes cephalees peuvent 
s'accompagner dune perte soudaine de la vue et 
parfois d'un hypopituitarisme aigu mena^ant la 
vie; 

• le syndrome de la selle turcique vide - a la radio- 
graphie, la selle turcique (la structure osseuse 
qui entoure l'hypophyse) semble vide de tissu 
pituitaire. Dans certains cas, l'hypophyse est 
excentree et la fonction est generalement nor- 
male; dans d'autres, l'hypophyse est atrophique 
(apres une blessure, une chirurgie ou une radio- 
therapie), ce qui cause un hypopituitarisme. 


Examens 

Chaque axe du systeme hypothalamo-hypophysaire 
necessite des investigations separees. Si la fonc¬ 
tion gonadique est normale (menstruations ovu- 
latoires, erections et libido normales), de multiples 
deficits de l'hypophyse anterieure sont peu pro¬ 
bables. Les tests vont de la mesure des taux hor- 
monaux de base aux tests de stimulation pituitaire 
et, pour l'hypothalamus, aux tests de retroaction 
(voir les systemes endocriniens individuels). 

Soins 

Les hormones steroides et thyroidiennes sont 
indispensables a la vie et sont prises par voie orale 
a titre de medicaments de remplacement (par 
exemple l'hydrocortisone 15 a 40 mg par jour en 
doses fractionnees ou 100 a 150 pg de levothy- 
roxine par jour) afin de restaurer la normalite cli- 
nique et biochimique. Les androgenes et les 
estrogenes sont presents en fonction du controle 
des symptomes. Si la fecondite est souhaitee, des 
analogues de la LH et de la FSH peuvent etre uti¬ 
lises. Chez l'enfant, le traitement par la GH doit 
etre supervise par un specialiste; cette hormone 
peut aussi ameliorer de maniere substantielle la 
capacite de travail et le bien-etre psychologique 
des adultes deficients en GH. Deux avertisse- 
ments sont cependant necessaires : 

• le remplacement des hormones thyroidiennes 
ne peut commencer avant la demonstration 
d'une fonction normale des glucocorticoides ou 
l'instauration d'une therapie de remplacement 
des steroides, sinon cela pourrait declencher 
une « crise » surrenalienne; 

• un deficit en glucocorticoides masque une dimi¬ 
nution de la capacite de concentration urinaire. 
Le diabete insipide se manifeste apres le rempla¬ 
cement des steroides, ceux-ci etant necessaires 
pour l'excretion de la surcharge aqueuse. 

Syndromes 

d'hypersecretion pituitaire 

Acromegalie et gigantisme 

L'hormone de croissance hypophysaire (GH) est 
secretee de fa<pon pulsatile sous le controle de 
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deux hormones hypothalamiques: la somatolibe- 
rine (GH releasing hormone [GHRH]) stimule et 
la somatostatine inhibe la secretion de la GH. La 
ghreline, qui est synthetisee dans l'estomac, aug- 
mente egalement la secretion de GH. La GH 
exerce son activite indirectement par l'induction 
du facteur de croissance analogue a l'insuline 
(IGF-1), qui est synthetise dans le foie et d'autres 
tissus, ou directement sur des tissus comme le 
foie, les muscles, les os ou la graisse, ce qui induit 
des changements metaboliques. Une production 
excessive de GH conduit au gigantisme chez les 
enfants (si elle survient avant la fusion des epi¬ 
physes des os longs) et a l'acromegalie chez les 
adultes. L'acromegalie est rare et causee, dans 
presque tous les cas, par un adenome pituitaire 
benin producteur de GH. Les hommes et les 
femmes sont affectes de maniere egale et l'inci- 
dence est plus elevee a l'age mur. 

Caracteristiques cliniques 

Parmi les manifestations cliniques de l'acromega- 
lie (fig. 14.5), on distingue celles dues a l'expan- 
sion locale de la tumeur et a la compression des 
structures environnantes - maux de tete, perte du 
champ visuel et hypopituitarisme -, et celles liees 
aux effets metaboliques de la secretion excessive 
de GH. Des photographies anciennes du patient 
peuvent etre utiles pour demontrer un change- 
ment dans la morphologie et les caracteristiques 
physiques. Le debut est insidieux, de nombreuses 
annees separant l'apparition des symptomes et le 
diagnostic. Insuffisamment traitee, l'acromegalie 
predispose aux maladies cardiovasculaires et au 
cancer et entraine done une mortalite accrue. 

Examens 

• Si le taux plasmatique de GH est indetectable, 
cela permet d'exclure l'acromegalie, mais une 
valeur detectable n'a pas de valeur diagnostique. 

• Dans l'acromegalie, le taux serique d'IGF-1 est 
presque toujours eleve et fluctue moins que 
celui de la GH. Un taux serique d'IGF-1 normal 
est un solide argument contre le diagnostic 
d'acromegalie. 

• Le test de tolerance au glucose a une valeur dia¬ 
gnostique. Si le taux serique d'IGF-1 est eleve ou 
equivoque, la GH serique doit etre dosee 2 heures 
apres une charge orale de glucose. Dans un test 


positif, la suppression du taux serique normal 
de GH sous 1 mU/1 ne s'observe pas. Certains 
montrent meme une augmentation paradoxale. 

• Une IRM de l'hypophyse revelera presque tou¬ 
jours un adenome. 

• Le champ visuel est frequemment reduit et doit 
etre mesure par campimetrie. 

• Les tests hypophysaires fonctionnels montrent 
habituellement un hypopituitarisme partiel ou 
complet. 

• Prolactine serique (voir « Hyperprolactinemie »). 


Soins 


Le traitement est indique chez tous, sauf chez les 
personnes agees ou celles chez qui les conse¬ 
quences sont minimes. Le but du traitement est de 
ramener le taux serique d'IGF-1 dans les normes 
ajustees pour l'age et d'abaisser le taux moyen de 
GH a moins de 5 mU/1 (< 2,5 ng/1); dans ce cas, la 
mortalite revient a un taux normal. Souvent, la 
guerison complete n'est atteinte que lentement. 
L'hypopituitarisme doit etre corrige; le diabete et 
l'hypertension arterielle doivent etre traites de 
fa^on classique. 

Une resection chirurgicale transsphenoidale est le 
traitement de choix. On accede a l'hypophyse par 
la cavite nasale, l'os sphenoide et les sinus sphe- 
no'idaux. Les complications sont l'hypopituita- 
risme, le diabete insipide, une rhinorrhee et une 
infection du LCR. 


Le traitement medical est utilise normalement 
lorsque la chirurgie seule n'a pu ramener la GH et 
l'IGF-I a la normale. Des analogues de la somato¬ 
statine (octreotide et lanreotide) et des agonistes 
dopaminergiques (bromocriptine ou cabergoline) 
inhibent la secretion de GH. Ces derniers ne fonc- 
tionnent pas aussi bien que les analogues de la 
somatostatine, mais sont administres par voie 
orale plutot que par voie sous-cutanee ou intra- 
musculaire. Le pegvisomant, un antagoniste des 
recepteurs de la GH, est reserve au traitement 
des patients chez lesquels le taux d'lGF ne peut 
pas etre ramene a des niveaux surs avec des analo¬ 
gues de la somatostatine seuls. 

La radiotherapie externe est appliquee si l'exerese 
chirurgicale a ete incomplete, et en combinaison 
avec un traitement medical car la reponse est 
lente (10 ans ou plus). Certains centres recourent 
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Symptomes 

Changement d’apparence 
Augmentation de la taille 
des mains et des pieds 
Maux de tete 
Transpiration excessive 
Deterioration visuelle 
Fatigue 
Gain de poids 
Amenorrhee, 
oligomenorrhee chez les 
femmes 
Galactorrhee 

Impuissance ou faible libido 

Voix grave 

Goitre 

Essoufflement 
Douleur et picotements 
dans les mains 
Polyurie et polydipsie 
Faiblesse musculaire 
Douleurs articulaires 

Des photographies 
anciennes sont souvent 
utiles 

Des symptomes 
d’hypopituitarisme peuvent 
egalement etre presents 
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Signes 

Arcades sourcilieres 
proeminentes 

Prognathisme 
Larges espaces 
interdentaires 
Langue hypertrophiee 

Hirsutisme 

Peau epaisse et grasse 

Mains et pieds comme 
des pelles 

Les bagues deviennent 
trop serrees 

Syndrome du canal 
carpien 

Troubles du champ visuel 
Galactorrhee 
Hypertension 
CEdeme 

Insuffisance cardiaque 
Arthropathie 
Myopathie proximale 
Glycosurie (plus signes 
eventuels 
d’hypopituitarisme) 


Figure 14.5. Symptomes et manifestations de I'acromegalie. 

Les signes les plus discriminants sont indiques en gras. 


a la radiotherapie stereotaxique, qui est plus pre¬ 
cise dans l'irradiation de la tumeur et respecte 
davantage le tissu cerebral normal. 

Hyp er pr olactinemie 

La dopamine de l'hypothalamus inhibe fortement 
la liberation de prolactine et les facteurs qui 
induisent la secretion de prolactine (par exemple 
la TRH) sont probablement moins puissants 
(fig. 14.2). La prolactine serique augmente physio- 
logiquement pendant la grossesse, l'allaitement et 
un stress important. 

Etiologie 

La cause la plus frequente d'hyperprolactinemie 
pathologique est un adenome hypophysaire secre- 
tant cette hormone (prolactinome). D'autres tumeurs 
hypophysaires ou hypothalamiques peuvent egale¬ 


ment causer une hyperprolactinemie en empe- 
chant la dopamine d'inhiber la liberation de 
prolactine. D'autres causes sont une hypothyroidie 
primitive (des taux eleves de TRH stimulent la 
secretion de prolactine), des medicaments (meto- 
clopramide, phenothiazines, estrogenes, cimeti- 
dine), le syndrome des ovaires polykystiques et 
I'acromegalie (co-secretion de prolactine avec la 
GH par la tumeur). Une legere augmentation des 
taux seriques de prolactine (400 a 600 mU/1) peut 
etre physiologique et asymptomatique, mais des 
taux plus eleves necessitent des investigations. Des 
taux superieurs a 5000 mU/1 impliquent toujours 
une tumeur pituitaire secretrice de prolactine. 

Caracteristiques cliniques 

L'hyperprolactinemie stimule la production de 
lait, ce qui entraine de la galactorrhee (ecoulement 
spontane de lait non associe a l'accouchement ou a 
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l'allaitement) et inhibe la GnRH avec les conse¬ 
quences suivantes : oligomenorrhee ou amenor- 
rhee, libido plus faible, diminution de la fertilite et 
troubles erectiles chez les hommes. En cas de 
tumeur pituitaire, celle-ci peut occasionner des 
cephalees et des troubles du champ visuel. 

Examens 

• Taux de prolactine serique. Au moins trois 
dosages doivent etre effectues. Apres exclusion 
des causes physiologiques ou medicamenteuses, 
d'autres tests sont appropries. 

• Tests de fonction thyroidienne, puisque l'hypo- 
thyroidie est une cause d'hyperprolactinemie. 

• IRM de l'hypophyse. 

• Si un prolactinome est en cause, la fonction 
hypophysaire et le champ visuel (evaluation cli- 
nique et campimetrique) doivent etre testes. 


Soins 

Si possible, l'eventuelle medication en cause doit 
etre arretee et toute hypothyroidie traitee. 
L'hyperprolactinemie est controlee par un ago- 
niste de la dopamine, comme la cabergoline, 
500 pg une ou deux fois par semaine en fonction 
de la reponse clinique et du taux de prolactine. 
La bromocriptine, qui a ete utilisee depuis plus 
longtemps, est preferable si une grossesse est 
planifiee. Le traitement definitif reste contro¬ 
versy et depend de la taille de la tumeur, de ce 
que le patient souhaite au plan de la fertilite et 
des installations disponibles. L'ablation chirur- 
gicale de la tumeur via une approche transsphe- 
noidale (voir «Acromegalie»), combinee avec 
une radiotherapie postoperatoire pour les 
tumeurs volumineuses, restaure souvent une 
prolactinemie normale, mais le taux de recidive 
tardive est eleve (50 % a 5 ans). Les petites 
tumeurs (microadenomes) chez les patients 
asymptomatiques peuvent ne devoir faire l'objet 
que d'un suivi. 


Axe thyroidien 

La glande thyroide secrete principalement la thy¬ 
roxine (T 4 ) et seulement une petite quantite de l'hor- 
mone biologiquement active, la triiodothyronine 


(T 3 ). La T 3 circulante est produite surtout par la 
conversion peripherique de T 4 . L'iode est essentiel 
pour la synthese des hormones thyroidiennes. Plus 
de 99 % de T 4 et T 3 circulent lies aux proteines plas- 
matiques, principalement a la TBG (thyroxine-bin- 
ding globulin), mais seule l'hormone libre agit sur les 
tissus. Les hormones thyroidiennes controlent le 
metabolisme de nombreux tissus. La voie de retroac¬ 
tion qui regule la secretion de TSH est decrite plus 
haut. La fonction thyro'idienne est evaluee par la 
mesure de: 

• la concentration serique de TSH; 

• la concentration serique de T 4 libre (ou T 3 ). 

Des medicaments et des maladies peuvent modi¬ 
fier les concentrations des proteines porteuses ou 
leurs interactions avec T 4 et T . Aussi, les concen¬ 
trations d'hormones libres et totales peuvent ne 
pas etre concordantes. Par exemple, les estro- 
genes (pendant la grossesse ou chez les femmes 
prenant la pilule contraceptive) augmentent les 
concentrations de TBG et done de T totale, mais 
les concentrations physiologiquement impor- 
tantes de T libre sont normales. 

4 


Tests devaluation 

de la fonction thyroidienne 


Tester la fonction thyroidienne est indique chez 

les patients entrant dans les categories suivantes: 

• en cas de symptomes ou de signes evocateurs 
d'hypo- ou d'hyperthyroidie (tableau 14.2). Chez 
les patients qui souffrent dune maladie aigue, 
comme une pneumonie (sauf si la maladie de la 
thyroide est fortement suspectee), la fonction 
thyroidienne ne doit pas etre evaluee puisque les 
changements dans les proteines de liaison, dans 
les hormones thyroidiennes (T 4 et T 3 totales et 
libres sont faibles) et la TSH (normale) sur- 
viennent en cas de maladie grave non thyroi¬ 
dienne (« syndrome euthyroidien »). Le test repete 
apres la guerison de la maladie aigue montrera 
que, dans la plupart des cas, ces patients sont 
euthyroidiens; 

• chez les patients qui sont traites pour hypo- ou 
hyperthyroidie; 

• en cas de traitement par des medicaments cau- 
sant des troubles de la thyroide, par exemple 
l'amiodarone; 
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Tableau 14.2. Tests fonctionnels dans les maladies thyroi'diennes 



TSH (0,3-3,5 mU/l) 

T 4 libre (10-25 pmol/l) 

T 3 libre (3,5-7,5 pmol/l) 

Thyrotoxicose 

i (< 0,05 mU/l) 

T 

T 

Hypothyroidie primaire 

t (> 10 mU/l) 

i ou normale basse 

4 ou normale 

Deficit de TSH 

i ou normale basse 

i ou normale basse 

si ou normale 

Toxicose T 3 

4 (< 0,05 mU/l) 

Normale 

t 

Hypothyroidie 

infraclinique 

Legerement t (5-10 mU/l) 

Normale 

Normale 


T : augmente; 1: diminue. 


• apres irradiation, qu'il s'agisse d'un traitement a 
l'iode radioactif ou dune irradiation cervicale 
externe; 

• apres une thyroidectomie subtotale. 

Hyp othy roi'die 

Une hypoactivite de la thyrolde peut etre liee 
directement a une maladie de la glande (primi¬ 
tive) ou, beaucoup moins souvent, secondaire a 
une affection hypothalamo-hypophysaire (hypo¬ 
thyroidie secondaire). 

Etiologie 

L'hypothyroidie affecte 0,1 a 2 % de la population. 
Elle est beaucoup plus frequente chez les femmes, 
et l'incidence augmente avec l'age. Dans les regions 
du monde ou l'apport en iode est suffisant, la cause 
la plus frequente d'insuffisance thyroidienne pri- 
maire est la thyroidite auto-immune. 

• La thyroidite auto-immune peut etre associee a un 
goitre (thyroidite de Hashimoto) ou a une atro- 
phie thyroidienne. Le tissu thyroidien est detruit 
par des anticorps et diverses cellules immuni- 
taires. Presque tous les patients ont des anticorps 
seriques diriges contre la thyroglobuline, la 
peroxydase thyroidienne (anticorps antimicro- 
somes thyroidiens) et contre le recepteur de la 
TSH, dont la liaison est ainsi bloquee. Elle est 
associee a d'autres maladies auto-immunes, telles 
que l'anemie pernicieuse et la maladie d'Addison. 
Une thyroidite auto-immune, normalement tran- 
sitoire, peut survenir apres l'accouchement, pro- 
voquant une hypo- ou hyperthyroidie, parfois les 
deux, de faqon sequentielle. 

• Iatrogene. Une thyroidectomie (pour le traite¬ 
ment de l'hyperthyroidie ou la resection d'un 


goitre), un traitement a l'iode radioactif ou une 
irradiation cervicale externe pour cancer de la 
tete ou du cou peuvent causer une hypothyroidie. 

• Induite par les medicaments comme le carbima- 
zole, le lithium, l'amiodarone et l'interferon. 

• La carence en iode existe encore dans certaines 
zones, notamment les zones montagneuses (Alpes, 
Himalaya, Amerique du Sud). Le goitre, parfois 
massif, est commun. Un exces d'iode peut aussi 
causer une hypothyroidie chez les patients atteints 
d'une maladie thyroidienne preexistante. 

• L’hypothyroidie congenitale est liee a une aplasie 
ou une dysplasie de la glande, ou bien a une syn- 
these defectueuse des hormones thyroi’diennes. 

Caracteristiques cliniques 

La figure 14.6 illustre les signes et symptomes de 
l'hypothyroidie. Par myxoedeme, on entend l'ac- 
cumulation de mucopolysaccharides dans les tis- 
sus sous-cutanes. Les manifestations cliniques 
sont souvent difficiles a distinguer chez les per- 
sonnes agees et les jeunes femmes. L'hypothyroidie 
doit etre exclue chez toutes les patientes atteintes 
d'oligomenorrhee/amenorrhee, de menorragie, de 
sterilite et d'une hyperprolactinemie. De nom- 
breux cas sont detectes par un depistage biochi- 
mique de routine. 

Examens 

Le dosage de la TSH serique est l'examen de choix. 
Une TSH elevee avec un tableau clinique compa¬ 
tible confirme l'hypothyroidie primitive. 

• Le taux serique de T 4 libre est faible. 

• Des anticorps antithyroidiens et specifiques 
d'autres organes peuvent etre detectes dans le 
serum. 
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Symptomes 


Signes 


Fatigue/malaise 
Gain de poids 

Anorexie 

Intolerance au froid 

Memoire deficiente 

Changement d’apparence 

Depression 

Faible libido 

Goitre 

Gonflement des yeux 
Cheveux rebelles, secs 
et cassants 

Peau seche et grossiere 
Arthralgie 
Faiblesse/rigidite 
musculaire 
Constipation 
Menorragie ou 
oligomenorrhee 
Psychose 
Coma 
Surdite 



Lenteur mentale 

Ataxie 

Pauvrete du mouvement 
Surdite 

Psychose/demence (rare) 


Teint pale et cireux 
Cheveux fins et secs 
Perte des sourcils 


Hypertension 
Hypothermie 
Insuffisance cardiaque 

Bradycardie 

Epanchement pericardique 

Extremites froides 
Syndrome du canal carpien 
CEdeme 

CEdeme periorbitaire 
Voix grave 
Goitre 

Peau seche 

Surpoids/obesite 


Myotonie 

Hypertrophie musculaire 
Myopathie proximale 

Relachement lent des 
reflexes 

Anemie 


Figure 14.6. Symptomes et manifestations de I'hypothyroidie. 

Les signes les plus discriminants sont indiques en gras. [Les antecedents dun parent sont souvent revelateurs. 
Des symptomes dune autre maladie auto-immunepeuvent etrepresents.) 


• Les autres signes sont notamment une anemie 
(normocytaire ou macrocytaire), une hyperli- 
pidemie, une hyponatremie (due a une aug¬ 
mentation de l'hormone antidiuretique et a une 
reduction de la clairance de l'eau libre) et une 
augmentation du taux serique de creatine kinase 
associee a une myopathie. 

Soins 

Le traitement a vie est a base de levothyroxine, 
a une dose quotidienne de 1,6 |ig/kg (100 a 150 gg 
pour un adulte de taille moyenne). L'adequation 
de la posologie est evaluee cliniquement et par les 
tests de fonction thyroidienne apres au moins 
6 semaines de traitement a dose stable. L'objectif du 
traitement est la normalisation de la concentration 


serique de TSH. Un dosage annuel de la TSH est 
suffisant pour les patients prenant une dose stable, 
sauf en cas de changements importants, par exemple 
une grande variation de poids ou une grossesse. 
Chez les patients ages (> 60 ans) et les patients 
atteints de cardiopathie ischemique, la dose initiale 
est de 25 pg/jour, puis augmentee progressivement 
toutes les 3 a 6 semaines jusqu'a l'euthyroidie. 


14 


Hypothyroidie infraclinique 
(euthyroidie compensee) 

Le taux serique de TSH est legerement augmente, 
mais la concentration serique de T 4 libre est nor- 
male (tableau 14.2). La plupart des cas corres¬ 
pondent a la phase precoce dune thyroidite 
chronique auto-immune et, chaque annee, envi¬ 
ron 2 a 4 % evolueront vers une hypothyroidie 
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manifeste. Les avantages du traitement sont 
controverses. Le traitement par la levothyroxine 
est normalement recommande lorsque la TSH 
se maintient, 3 mois apres le test initial, au-dessus 
de 10 mU/1, quand le titre des anticorps antithyroi- 
diens est eleve, en cas d'anomalies lipidiques ou 
quand le tableau clinique est evocateur d'hypothy- 
roidie. Chez les patients non traites, il faut doser la 
TSH chaque annee afin de detecter une possible 
transformation en hypothyroidie patente. 

Coma myxoedemateux 

Une hypothyroidie grave peut se manifester, mais 
rarement, par de la confusion et un coma, en par¬ 
ticular chez une personne agee. Les caracteris- 
tiques typiques sont entre autres : hypothermie 
(voir plus loin), insuffisance cardiaque, hypoventi¬ 
lation, hypoglycemie et hyponatremie. Le traite¬ 
ment optimal est controversy et les donnees 
probantes font defaut; l'encadre 14.1 fournit 
quelques recommandations. Le traitement est 
lance sur la base d'une suspicion clinique avant 
meme que les resultats des tests de laboratoire ne 
soient connus. Les indices de l'origine myxcede- 
mateuse possible d'un coma sont des antecedents 
de maladie thyroidienne, eventuellement rappor- 
tes par des membres de la famille. 


Traitement du coma 
myxoedemateux 

Examens 

► Taux seriques de TSH, T 4 et cortisol avant le 
traitement a I'hormone thyroidienne 

► Hemogramme complet, uree et electro¬ 
lytes seriques, glycemie, hemocultures 

► Surveillance ECG pour arythmies cardia- 
ques 

Traitement 

► T 3 par voie orale ou intraveineuse de 2,5 a 
5 pg toutes les 8 heures 

► Oxygene (par ventilation mecanique si 
necessaire) 

► Rechauffement progressif (voir encadre 
14.4) 

► Hydrocortisone 100 mg IV toutes les 
8 heures (au cas ou I'hypothyroi'die est une 
manifestation d'hypopituitarisme) 

► Perfusion de glucose pour prevenir I'hypo- 
glycemie 

► Traitement de soutien du patient dans le 
coma (voir chap. 17) 


Troubles psychiques du myxcedeme 

La depression est frequente et parfois, en cas de 
grave hypothyroidie chez un sujet age, celui-ci peut 
devenir franchement dement ou psychotique et 
delirer completement. Ce syndrome peut survenir 
peu apres le debut du traitement a la thyroxine. 

Hyp er thy r oldie 

L'hyperthyroidie (hyperactivite thyroidienne, 
thyrotoxicose) est frequente, touchant, a un 
moment donne, 2 a 5 % de toutes les femmes, 
principalement entre 20 et 40 ans. Trois troubles 
thyroidiens intrinseques represented la majorite 
des cas d'hyperthyroidie : la maladie de Basedow, 
l'adenome toxique et le goitre multinodulaire 
toxique. Des causes plus rares sont une infection 
virale (thyroidite de De Quervain), une consom- 
mation cachee de T 4 (thyroidite factice), un medi¬ 
cament (amiodarone), un carcinome thyroidien 
differencie metastatique et des tumeurs secre- 
trices de TSH (par exemple de l'hypophyse). 

• La maladie de Basedow est la cause la plus fre¬ 
quente d'hyperthyroidie; elle est la consequence 
de la liaison d'anticorps IgG au recepteur de la 
TSH, ce qui stimule la production des hormones 
thyroidiennes. Elle se manifeste par des signes 
cliniques caracteristiques (voir ci-dessous) et 
peut etre associee a d'autres maladies auto- 
immunes, telles qu'une anemie pernicieuse ou 
une myasthenie. 

• Goitre multinodulaire toxique. De nombreux 
patients porteurs d'un goitre multinodulaire 
toxique sont restes euthyro'idiens pendant plu- 
sieurs annees avant le developpement d'une 
autonomie nodulaire. Il se developpe fre- 
quemment chez les femmes agees, et le traite¬ 
ment medicamenteux est rarement couronne 
de succes dans l'induction d'une remission 
prolongee. 

• Le nodule ou adenome solitaire toxique est res- 
ponsable d'environ 5 % des cas d'hyperthyroi¬ 
die. A nouveau, un traitement medicamenteux 
aboutit rarement a une remission prolongee. 

• Thyroidite de De Quervain. L'hyperthyroidie 
transitoire resulte parfois d'une inflammation 
aigue de la glande, probablement en raison 
d'une infection virale. Elle est generalement 
accompagnee de fievre, de malaise et de douleur 
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dans le cou. Le traitement est a base d'aspirine, 
la prednisolone etant reservee aux patients 
ayant des symptomes graves. 

• Thyroidite du postpartum (voir plus haut). 

Caracteristiques cliniques 

La figure 14.7 illustre les symptomes et manifes¬ 
tations typiques. Les caracteristiques cliniques 
varient avec l'age et l'etiologie sous-jacente. Une 
ophtalmopathie (voir ci-dessous), un myxoedeme 
pretibial (lesions cutanees symetriques, rouge- 
violet, surelevees a la face anterolaterale des tibias) 
et une acropachie thyroidienne (doigts en 
baguettes de tambour, enfles et neoformation 
osseuse periostee) ne s'observent que dans la 
maladie de Basedow. Les patients ages peuvent 
etre atteints de fibrillation auriculaire et/ou d'in- 
suffisance cardiaque, ou leur tableau clinique 
peut ressembler a une hypothyroidie (thyrotoxi- 
cose apathique). 


Examens 

• La TSH est abaissee (< 0,05 mU/1). 

• Les taux seriques de T 4 et T 3 libres sont eleves. 
Parfois, seul celui de T 3 est augmente (toxi- 
cose T 3 ). 

• Des anticorps seriques antimicrosomes et anti- 
thyroglobuline sont presents dans la plupart des 
cas de maladie de Basedow. Les anticorps anti- 
recepteur de la TSH ne sont pas doses de fa$on 
routiniere. 

• L'echographie thyroidienne contribuera a diffe- 
rencier la maladie de Basedow d'un adenome 
toxique. 

Soins 

Trois types de traitement sont utilises pour dimi- 

nuer la synthese des hormones thyroidiennes : des 

medicaments, l'iode radioactif et la chirurgie. 

L'iode radioactif est le traitement de premiere 


Symptomes 

Perte de poids 
Augmentation de Tappetit 

Irritabilite/changement de 
comportement 
Agitation 
Malaise 
Rigidite 

Faiblesse musculaire 

Tremblements 

Choreoathetose 

Essoufflement 

Palpitations 

Intolerance a la chaleur 

Demangeaisons 

Soif 

Vomissements 

Diarrhee 

Affections oculaires* 

Goitre 

Oligomenorrhee 
Perte de libido 
Gynecomastie 
Onycholyse 

Haute stature (enfants) 
Transpiration 

* Seulementdans la maladie 
de Basedow 



Signes 

Tremblements 

Hyperkinesie 

Psychose 


Tachycardie ou fibrillation 
auriculaire 
Pouls ample 

Vasodilatation peripherique 
etaxtremites chaudes 

Hypertension systolique 
Insuffisance cardiaque 


Myopathie proximale 
Atrophie des muscles 
proximaux 
Onycholyse 
Erytheme palmaire 

Dermopathie basedowienne 
Acropachie thyroidienne 
Myxoedeme pretibial 


Exophtalmie* 

Asynergie oculopalpebrale et regard fixe 

CEdeme conjonctival 
Ophtalmoplegie* 

CEdeme periorbitaire 

Goitre, souffle 

Perte de poids 


* Seulement dans la maladie 
de Basedow 


Figure 14.7. Symptomes et manifestations de I'hyperthyroidie. 

Les signes les plus discriminants sont indiques en gras. Des manifestations supplementaires sont I'hypercalcemie 
et I'osteoporose. 
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ligne prefere aux Etats-Unis, alors qu'en France, le 
traitement medical est la premiere option. 

Medicaments antithyroi'diens 

Le carbimazole (20 a 40 mg par jour) est le plus 
souvent prescrit en France, alors que son metabo¬ 
lite, le thiamazole (methimazole) est utilise aux 
Etats-Unis. Tous deux bloquent la biosynthese des 
hormones thyroidiennes; ils exercent aussi des 
effets immunosuppresseurs sur le processus res- 
ponsable de la maladie de Basedow. Comme le 
benefice clinique ne se manifeste qu'apres 10 a 
20 jours, on recourt a des |3-bloquants (generale- 
ment le propranolol) pour controler rapidement 
les symptomes, car de nombreuses manifestations 
dependent du systeme sympathique. Apres 4 a 
6 semaines a la dose complete, le carbimazole est 
progressivement reduit en 6 a 24 mois a 5 mg par 
jour et abandonne lorsque le patient est redevenu 
euthyroidien. L'objectif du traitement pendant 
cette periode est de maintenir des taux normaux 
de T libre et de TSH. A l'arret du traitement 

4 

medicamenteux, principalement dans les deux 
annees suivantes, 50 % des patients font une 
rechute et ont besoin d'un traitement complemen- 
taire (medicament antithyro'idien a long terme, 
iode radioactif ou chirurgie). Le plus grave effet 
secondaire du carbimazole est une agranulocy¬ 
tose. Tous les patients debutant un traitement 
doivent etre avertis; en cas de mal de gorge ou de 
fievre inexpliquee, ils doivent cesser le carbima¬ 
zole et demander une formule sanguine en 
urgence. Si cet effet toxique survient, on remplace 
le carbimazole par le propylthiouracile. 

lodure de sodium radioactif ( 131 l) 
par voie orale 

Ce produit est largement utilise pour le traitement 
de l'hyperthyroidie, mais est contre-indique pen¬ 
dant la grossesse et l'allaitement. II s'accumule 
dans la glande qu'il irradie localement. La func¬ 
tion thyroidienne redevient normale en 4 a 
12 semaines. Si l'hyperthyroidie persiste, une dose 
supplemental d’ 131 I peut etre administree, meme 
si celle-ci augmente la frequence d'hypothyro'idie 
subsequente. 

Chirurgie 

Une thyroidectomie subtotale ne doit etre effec- 
tuee que chez les patients qui ont ete rendus 
euthyroidiens. Les medicaments antithyroi’diens 


sont arretes 10 a 14jours avant l'operation et rem- 
places par de l'iodure de potassium par voie orale; 
celui-ci inhibe la liberation de l'hormone thyroi- 
dienne et reduit la vascularisation de la glande. 
Les complications de la chirurgie sont : saigne- 
ment, hypocalcemie, hypothyro'idie, hypopara- 
thyro'idie, paralysie du nerf larynge recurrent et 
hyperthyro'idie recurrente. 

Le choix du traitement de l'hyperthyroidie 
depend des preferences du patient et de l'expertise 
locale. La chirurgie est particulierement indiquee 
chez les patients qui ont un goitre volumineux, 
chez les patients victimes d'effets secondaires du 
medicament ou qui ne respectent pas la posologie, 
mais ne veulent pas l'iode radioactif, ou en cas de 
suspicion de malignite d'un nodule. Apres la 
chirurgie ou le traitement a l'iode radioactif, un 
dosage repete de la TSH est indique pour la detec¬ 
tion d'une hypothyro'idie eventuelle. 

Crise thyroidienne 

ou «tempete thyroidienne » 

C'est une affection rare qui peut mettre la vie en 
danger; une thyrotoxicose s'aggrave rapidement 
avec hyperpyrexie, tachycardie, agitation extreme 
et finalement delire, coma et mort. Elle est genera- 
lement provoquee par une infection, un stress, la 
chirurgie ou un traitement a l'iode radioactif chez 
un patient non prepare. Grace a un traitement 
minutieux, ce syndrome ne devrait plus se pro- 
duire et la plupart des cas qualifies de « crises » sont 
tout simplement une thyrotoxicose severe, mais 
sans complications. Le traitement de la tempete 
thyroidienne est le suivant: fortes doses de carbi¬ 
mazole (20 mg par voie orale toutes les 8 heures), 
propranolol (80 mg par voie orale toutes les 
12 heures), iodure de potassium (15 mg par voie 
orale toutes les 6 heures, pour bloquer la liberation 
aigue d'hormone thyroidienne par la glande) et 
hydrocortisone (100 mg IV toutes les 6 heures, pour 
inhiber la conversion peripherique de T 4 en T 3 ). 

Complications ophtalmiques 
de la maladie de Basedow 

La retraction de la paupiere (le blanc de la sclero- 
tique visible au-dessus de la cornee lorsque le 
patient regarde en avant) et l'asynergie oculopal- 
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pebrale (retard dans le deplacement de la paupiere 
superieure lorsque l'ceil se deplace vers le bas) sont 
dues au fait que le muscle releveur de la paupiere 
superieure est devenu plus sensible aux catecho¬ 
lamines. Ces anomalies s'observent dans toute 
forme d'hyperthyroidie. L'exophtalmie (saillie 
des globes oculaires) et l'ophtalmoplegie (limita¬ 
tion des mouvements des yeux) sont caracteris- 
tiques des patients atteints de maladie de 
Basedow (maladie ophtalmique de Basedow). 

Etiologie 

Des lymphocytes T reagissent avec un ou plu- 
sieurs antigenes presents dans la cavite orbitaire; 
ceux-ci partagent probablement des epitopes 
communs avec ceux du recepteur de la TSH. 
L'interaction declenche une cascade d'evenements 
aboutissant a l'inflammation retro-orbitaire. Le 
gonflement et l'oedeme des muscles oculomoteurs 
conduisent a une limitation du mouvement et a 
l'exophtalmie. Finalement, la pression accrue sur 
le nerf optique peut provoquer une atrophie 
optique. L'ophtalmopathie est plus frequente et 
plus grave chez les fumeurs. 

Caracteristiques cliniques 

L'atteinte oculaire est habituellement bilaterale. 
Les patients se plaignent dune sensation de 
pression ou de douleur oculaire; ils ont l'im- 
pression d'avoir du sable dans les conjonctives, 
leur vision est diminuee et ils deviennent photo- 
phobes. L'exophtalmie et l'ophtalmoplegie sont 
des effets directs de l'inflammation retro- 
orbitaire, tandis que l'oedeme conjonctival (che- 
mosis), l'asynergie oculopalpebrale et les 
cicatrices de la cornee sont secondaires a 
l'exophtalmie et a l'absence de protection ocu¬ 
laire (fig. 14.8). Les manifestations oculaires 
n'evoluent pas en parallele avec les signes cli¬ 
niques de la maladie de Basedow; elles peuvent 
apparaitre avant ou apres l'hyperthyroidie. 

Examens 

Le diagnostic est generalement pose sur la base des 
signes cliniques typiques associes a des symp¬ 
tomes de maladie de Basedow. L'IRM des orbites 
exclura d'autres causes d'exophtalmie, par exemple 
une tumeur retro-orbitaire; elle montrera les 



Degre 0 Aucun signe ni symptome 

Degre 1 Seuls les signes, pas de symptomes 

Degre 2 Implication des tissus mous 

Degre 3 Exophtalmie (mesurable a I’exophtalmometre) 

Degre 4 Implication des muscles extraoculaires 

Degre 5 Atteinte de la cornee 

Degre 6 Perte de la vue avec implication du nerf optique 

Figure 14.8. Signes oculaires de la maladie 
de Basedow. 


muscles epaissis et l'oedeme. L'acuite visuelle et le 
champ visuel doivent obligatoirement etre evalues 
chez tous les patients. 

Soins 

Le dysfonctionnement thyroidien doit etre cor- 
rige et l'hypothyroidie evitee, car elle peut 
aggraver l'ophtalmopathie. Le patient doit arre- 
ter de fumer. Le traitement specifique com- 
prend des larmes artificielles et, pour des 
symptomes graves, de hautes doses de corti- 
coides systemiques (par exemple prednisolone, 
30 a 120 mg par jour) pour reduire l'inflamma- 
tion. Pour proteger la cornee, il peut etre indi- 
que de coudre partiellement les bords des 
paupieres. Pour corriger la diplopie ou decom- 
presser l'orbite, en particulier si la vue est 
menacee, il faut intervenir directement sur les 
muscles oculaires. Parfois, il est necessaire d'ir- 
radier la cavite orbitaire ou de la decomprimer 
chirurgicalement. 

Goitre (hypertrophie 
de la thyroide) 

Le goitre est plus frequent chez les femmes 
que chez les hommes et peut etre d'origine 
physiologique ou pathologique (tableau 14.3). 
La presence d'un goitre ne donne aucune indi¬ 
cation sur l'etat fonctionnel de la thyroide du 
patient. 
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Tableau 14.3. Les causes et les types de goitre 

D iff us 

Physiologique : * puberte, grossesse 

Auto-immune : maladie de Basedow, maladie 
de Hashimoto 

Thyroidite aigue virale (thyroidite de De Quervain)* 
Carence en iode (goitre endemique) 

Dyshormonogenese 

Agents goitrogenes, par exemple les sulfonylurees 

Nodulaire 

Goitre multinodulaire 

Nodule solitaire 

Fibrotique (thyroidite de Riedel) 

Kystes 

Tumeurs 

Adenome 

Carcinome 

Lymphome 

Divers 

Sarcoidose 

Tuberculose 

• Le goitre se resout habituellement spontanement. 

Caracteristiques cliniques 

Un goitre est souvent considere d'abord comme 
un defaut esthetique, mais il peut occasionner un 
inconfort ou une douleur dans le cou, et la com¬ 
pression tracheale ou oesophagienne cause parfois 
des difficultes respiratoires ou de la dysphagie. La 
glande peut etre diffusement elargie, multinodu¬ 
laire ou contenir un nodule solitaire. Un souffle 
peut etre per^u a l'auscultation. Une adenopathie 
associee suggere qu'il pourrait etre cancereux. 

Examens 

Avec l'anamnese et l'examen physique, les exa¬ 
mens servent a revaluation de l'etat thyro'idien et a 
l'identification de la nature pathologique du goitre. 

• Analyses de sang : tests de fonction thyro'idienne 
(tableau 14.2) et anticorps antithyroidiens. 

• Imagerie : une echographie thyro'idienne a haute 
resolution peut delimiter des nodules et deter¬ 
miner s'ils sont kystiques ou solides. Les deux 
types de nodules sont generalement benins, mais 


peuvent etre malins; une aspiration a l'aiguille 
fine (voir ci-dessous) sous controle echogra- 
phique est done necessaire. En cas de goitre tres 
volumineux ou de symptomes cliniques (diffi¬ 
culty a respirer), des radiographies du thorax et 
de sa partie superieure peuvent montrer une 
compression de la trachee et une extension 
retrosternale importante. 

• Une aspiration a l'aiguille fine en vue de la cyto- 
logie est indiquee en cas de nodules solitaires ou 
de nodule dominant dans un goitre multinodu¬ 
laire, car le risque de tumeur maligne est de 5 %. 

• La scintigraphie thyro'idienne ( 125 I ou 131 I) dis¬ 
tingue un nodule fonctionnel (rarement malin) 
d'un non fonctionnel (10 % sont malins). 
Toutefois, l'aspiration a l'aiguille fine a large- 
ment remplace la scintigraphie isotopique. 

Soins 

Un traitement n'est habituellement pas requis, si 
ce n'est pour induire une euthyroidie si neces¬ 
saire. La chirurgie est indiquee lorsqu'un goitre 
trop volumineux devient genant au plan esthe¬ 
tique ou parce qu'il comprime la trachee ou l'oeso- 
phage, ou parce que l'aspiration a revele la nature 
cancereuse de l'hypertrophie (aspiration positive) 
ou potentiellement cancereuse (aspiration nega¬ 
tive, mais croissance rapide et adenopathies 
cervicales). 

Cancer de la thyroi'de 

Le cancer de la thyro'ide est rare, la plupart se pre- 
sentant comme des nodules asymptomatiques. Le 
premier signe est parfois celui de metastases gan- 
glionnaires ou, plus rarement, pulmonaires ou 
osseuses. Les caracteristiques qui suggerent un 
carcinome chez un patient porteur d'un nodule 
thyro'idien sont: l'augmentation progressive de la 
taille du nodule, sa consistance dure et irregu- 
liere et la presence de ganglions lymphatiques 
(tableau 14.4). La cytoponction a l'aiguille fine est 
le meilleur test pour la distinction entre nodules 
benins et malins. Le traitement des cancers folli- 
culaires et papillaires est une thyroidectomie 
totale avec curage ganglionnaire cervical en cas 
d'extension locale. On administre ensuite de 
l'iode radioactif afin de tuer les cellules cance- 
reuses residuelles et d'eventuelles metastases 
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Tableau 14.4. Caracteristiques du cancer de la thyroide 


Type cellulaire 

Particularity 

Extension 

Pronostic 

Papillaire (70 %) 

Touche les jeunes 

Locale 

Favorable 

Folliculaire (20 %) 

Age moyen 

Pulmonaire et osseuse 

En general favorable 

Anaplasique (< 5 %) 

Agressif 

Locale 

Tres defavorable 

Lymphome (2 %) 

Variable 


Habituellement defavorable 

Cellules medullaires 
(5 %) 

Souvent familial 

Locale et metastases 

Defavorable 


La frequence du type de tumeur est donnee en pourcentage entre parentheses. Carcinome medullaire (voir « Neoplasie endocrinienne 
multiple » plus loin dans le chapitre). 


encore capables de capter l'isotope. Pour un carci¬ 
nome anaplasique ou un lymphome, la radiothe- 
rapie externe peut procurer un bref repit; sinon, le 
traitement est essentiellement palliatif. 


Reproduction masculine 

La gonadoliberine ( gonadotrophin-releasing hor¬ 
mone [GnRH]) est secretee episodiquement par 
1'hypothalamus (pendant et apres la puberte) et 
stimule la secretion de LH et FSH par l'hypophyse 
anterieure. La LH stimule la production de testos¬ 
terone par les cellules de Leydig du testicule. La 
testosterone circule liee a la globuline transpor- 
teuse des hormones sexuelles (sex hormone bin¬ 
ding globulin [SHBG]) et, par l'intermediaire des 
recepteurs nucleaires des androgenes, elle induit 
la libido et les caracteres sexuels secondaires mas- 
culins (croissance des poils pubiens, axillaires 
et faciaux, elargissement des organes genitaux 
externes, approfondissement de la voix, crois¬ 
sance musculaire et calvitie frontale). La FSH sti¬ 
mule la production des spermatozoides par les 
testicules matures, mais aussi celle des inhibines 
A et B qui, par une retroaction negative, inhibent 
la secretion de FSH. 


Hypogonadisme masculin 

L'hypogonadisme masculin est la consequence 
dune maladie des testicules (hypogonadisme pri- 
maire), de l'hypophyse ou de 1'hypothalamus 
(hypogonadisme secondaire). Parfois, c'est la 
capacite de repondre a la testosterone qui est en 
defaut (tableau 14.5). Une fertilite moindre et les 
signes dependant du deficit androgenique com- 


Tableau 14.5. Causes de l'hypogonadisme 
masculin 

Gonadotrophines reduites (maladie 
hypothalamo-hypophysaire) 

Hypopituitarisme 

Deficience gonadotrope selective (syndrome 
de Kallmann) 

Maladie systemique grave 

Insuffisance ponderale grave 

Hyperprolactinemie 

Interfere avec la secretion pulsatile de LH et FSH 

Maladie gonadique primaire (congenitale) 

Agenesie des cellules de Leydig, anorchie 

Cryptorchidie (testicule non descendu) 

Anomalie chromosomique (syndrome de Klinefelter) 
Deficits enzymatiques: deficit en 5a-reductase 
Maladie gonadique primaire (acquise) 
Torsion testiculaire, drepanocytose 
Orchidectomie 

Chimiotherapie/radiotherapie, toxicite 
Orchite (par exemple oreillons) 

Maladie renale chronique 

Cirrhose/alcool 

Drepanocytose 

Deficience ou anomalie des recepteurs 
d'androgenes 
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posent le tableau clinique, qui varie selon l'age 
d'apparition de l'hypogonadisme (tableau 14.6). A 
l'adolescence, la puberte est retardee et le corps 
prend un aspect eunuchoide : longues jambes et 
longs bras par rapport au tronc. En effet, la fusion 
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Tableau 14.6. Consequences du deficit 
androgenique chez I'homme 

Perte de libido 

Voix aigue (si prepubere) 

Pas de recession temporale des cheveux 

Perte de la pilosite faciale, axillaire, pubienne 
et des membres 

Perte d'erection/ejaculation 
Petits testicules mous 
Penis/scrotum peu developpes 
Hypofertilite 

Augmentation de la taille et de I'envergure des bras 
(si prepubere) 

Diminution de la masse musculaire 

Osteoporose 

Gynecomastie 


retardee des epiphyses permet une croissance 
continue des os longs. 

Le syndrome de Klinefelter est l'hypogonadisme 
primaire congenital le plus commun; son inci¬ 
dence est de 1 sur 1000 nouveau-nes vivants. II est 
du a la presence d'un chromosome X supplemen¬ 
tal (47, XXY). La perte acceleree des cellules ger¬ 
minates testiculaires conduit a la sterilite et a une 
atrophie des testicules, qui sont petits et fermes. 
Le tableau clinique varie : les cas les plus graves se 
manifestent par l'absence de maturation sexuelle, 
un corps eunuchoi'de, une gynecomastie et des 
difficultes d'apprentissage. 

Le deficit congenital de gonadoliberine (GnRH) 
peut survenir de fa^on isolee, ou etre associe a une 
anosmie (absence d'odorat), au daltonisme, a une 
fente palatine ou a des anomalies renales; ces asso¬ 
ciations constituent le syndrome de Kallmann. 

Examens 

Un taux serique de testosterone faible, ou normal 
bas, confirme le diagnostic clinique d'hypogona- 
disme. Les concentrations seriques supranormales 
de FSH et de LH indiquent que le patient a un 
hypogonadisme primaire (maladie testiculaire), 
alors que des taux normaux ou bas de FSH/LH 
sont des signes d'atteinte pituitaire ou hypotha- 
lamique (hypogonadisme secondaire). D'autres 
investigations, par exemple le dosage de la pro- 


lactine serique, l'analyse chromosomique (par 
exemple pour exclure un syndrome de Klinefelter), 
une IRM de l'hypophyse et des tests de la fonction 
pituitaire, seront choisies en fonction du site pre¬ 
sume de l'anomalie. 

Soins 

La cause peut rarement etre inversee et la base du 
traitement est le remplacement des androgenes 
par la testosterone. Les patients atteints de mala¬ 
die hypothalamo-hypophysaire seront traites par 
la LFJ, la FSH ou la GnRH si la fecondite est 
souhaitee. 

Perte de libido 
et dysfonction erectile 

La dysfonction erectile est definie comme l'ab- 
sence de declenchement dune erection ou l'in- 
capacite de la maintenir jusqu'a l'ejaculation. 
L'erection depend dune augmentation de la vas- 
cularisation du penis controlee par les nerfs 
parasympathiques sacres. Elle peut etre alteree 
par une maladie vasculaire, une neuropathie 
autonome (le plus souvent bee a un diabete) ou 
des lesions nerveuses apres une chirurgie pel- 
vienne. Les voies nerveuses de l'ejaculation 
passent par les sympathiques lombaires, et des 
anomalies peuvent se produire en cas de neuro¬ 
pathie autonome ou de lesion nerveuse trauma- 
tique. Des facteurs psychologiques, endocriniens 
(causes d'hypogonadisme mentionnees ci-des- 
sus), l'alcool et des drogues, par exemple le can¬ 
nabis, et les diuretiques peuvent alterer les 
fonctions des nerfs parasympathiques et sympa¬ 
thiques. Chez de nombreux patients, la cause 
pourra etre identifiee sur les seules bases de 
l'anamnese et de l'examen. Si les emissions noc¬ 
turnes et les erections matinales persistent, la 
dysfonction erectile est probablement d'origine 
psychogene. 

Les medicaments en cause doivent etre arretes. Des 
inhibiteurs de la phosphodiesterase de type 5 (silde¬ 
nafil, tadalafil, vardenafil), qui augmentent le flux 
sanguin du penis, constituent habituellement le pre¬ 
mier choix therapeutique. D'autres medications sont 
l'apomorphine, les injections intracaverneuses d'al- 
prostadil, de papaverine ou de phentolamine, les 
pompes a vide et les implants peniens. 
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De nombreux cas sont d'origine psychologique, et 
une consultation psychosexuelle peut s'averer 
efficace. 

Gynecomastie 

La gynecomastie est le developpement du tissu 
mammaire chez les hommes. Elle resulte d'une 
augmentation du rapport entre estrogenes et 
androgenes (tableau 14.7), et fait suite le plus 
souvent a une maladie du foie ou est un effet 
secondaire de certains medicaments. La gyne¬ 
comastie apparait egalement au debut de la 
puberte en raison d'un exces relatif d'estro¬ 
genes, et disparait spontanement. Une gyneco¬ 
mastie inexpliquee peut survenir, surtout chez 
les personnes agees; elle est alors, apres l'exa- 
men clinique et les investigations, un diagnos¬ 
tic d'exclusion. Dans d'autres cas, le traitement 
est celui de la cause sous-jacente; eventuelle- 
ment et si possible, il faudra arreter la prise du 
medicament en cause. La chirurgie est parfois 
necessaire. 


Tableau 14.7. Causes de gynecomastie 


Physiologiques 

Nouveau-ne, effet des hormones maternelles 

Puberte 

Vieillesse 

Secretion deficiente de testosterone 

Toute cause d'hypogonadisme (tableau 14.6) 

Tumeurs productrices d'estrogenes 

Testiculaire ou surrenalienne 

Tumeurs productrices d'HCG 

Testiculaire ou pulmonaire 

Medicaments 

Estrogeniques: estrogenes, digoxine, cannabis, 
diamorphine 

Anti-androgenes: spironolactone, cimetidine, 
cyproterone 

Autres: gonadotrophines, cytotoxiques 

Autres 

Hyperthyroidie 

Carcinome mammaire 


HCG : gonadotrophine chorionique humaine. 


Reproduction feminine 

Chez la femme adulte, les centres cerebraux supe- 
rieurs imposent un cycle menstruel de 28 jours 
sur l'activite de la GnRH hypothalamique. 
Celle-ci stimule la liberation de la FSH et de la LH 
hypophysaires. La LH stimule la production d'an- 
drogenes par l'ovaire et la FSH stimule le develop¬ 
pement folliculaire et de l'activite de l'aromatase 
(une enzyme necessaire a la conversion des andro¬ 
genes ovariens en estrogenes). Les estrogenes sont 
necessaires pour un developpement pubertaire 
normal et, avec la progesterone, ils assurent le 
deroulement du cycle menstruel; ils exercent 
aussi divers effets sur une variete de tissus. 

Menopause 

La menopause, ou l'arret des menstruations, sur- 
vient naturellement vers l'age de 45 a 55 ans. A la 
fin de la quarantaine, les concentrations de FSH 
d'abord et de LH ensuite commencent a augmen¬ 
ted probablement en raison de la diminution de la 
fonction folliculaire. Les taux d'estrogenes chutent 
et le cycle est perturbe. La menopause peut egale¬ 
ment etre causee par une intervention chirurgi- 
cale, une radiotherapie des ovaires ou une maladie 
ovarienne (par exemple menopause prematuree 
survenant entre 20 et 40 ans). Les manifestations 
de la menopause sont des bouffees de chaleur, la 
secheresse vaginale et une atrophie des seins. Des 
symptomes vagues de depression, une perte de 
libido et un gain de poids sont egalement pos¬ 
sibles. La densite osseuse diminue (osteoporose) 
et la protection de la premenopause contre les car¬ 
diopathies ischemiques disparait. 

Le remplacement des estrogenes est le traitement 
le plus efficace pour le soulagement des symp¬ 
tomes de la menopause; il reduit egalement le 
risque de cancer colorectal et de fracture osteo- 
porotique, mais il augmente le risque de cancer du 
sein, de maladie coronarienne, d'accident vascu- 
laire cerebral et de maladie thrombo-embolique 
veineuse. Les estrogenes, lorsqu'ils sont adminis- 
tres seuls (sans progestatif), augmentent le risque 
de cancer de l'endometre. La principale indication 
pour les estrogenes est le controle des symptomes 
de la menopause avec la dose minimale efficace et 
durant une periode la plus courte possible. Ils ne 
sont pas recommandes pour la seule prevention 
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de l'osteoporose postmenopausique; dans ce cas, 
les bisphosphonates ou les modulateurs selectifs 
des recepteurs estrogeniques, par exemple le 
raloxifene, constituent le traitement prefere. Le 
raloxifene offre l'avantage des effets positifs estro¬ 
geniques sur l'os, sans effet sur les recepteurs d'es¬ 
trogenes des cancers du sein et de l'uterus. Les 
estrogenes sont utilises dans l'insuffisance ova- 
rienne prematuree (avant l'age de 40 ans); dans ce 
cas, les avantages du traitement l'emportent sur 
les risques. Ils sont contre-indiques chez les 
femmes ayant des antecedents de maladie 
thrombo-embolique, d'AVC ou de cancer du sein. 

Hypogonadisme chez la femme 
et amenorrhee 

L'amenorrhee est l'absence de menstruation. 
Elle est souvent physiologique, par exemple pen¬ 
dant la grossesse et la lactation, et apres la 
menopause. Une amenorrhee primaire est l'ab- 
sence de menstruations spontanees a l'age de 
16 ans. L'amenorrhee secondaire est l'absence de 
menstruations pendant 3 mois chez une femme 
qui a deja eu des cycles menstruels. Chez la 
femme, l'hypogonadisme se manifeste presque 
toujours comme une amenorrhee ou une oligo- 
menorrhee (moins de neuf menstruations par an). 
Les autres caracteristiques d'un deficit en estro¬ 
genes sont l'atrophie des seins et du vagin, la perte 
des poils pubiens et l'osteoporose. 

Etiologie 

Le tableau 14.8 enumere les causes d'amenorrhee. 
En pratique clinique, le syndrome des ovaires 
polykystiques est la cause la plus commune d'oli- 
gomenorrhee et d'amenorrhee, mais on doit tou¬ 
jours envisager une grossesse comme cause 
possible. Une importante perte de poids (par 
exemple en cas d'anorexie mentale) a longtemps 
ete associee a l'amenorrhee, mais des pertes de 
poids plus moderees (par exemple sous l'effet d'un 
regime ou d'exercices) sont une cause frequente 
d'amenorrhee due a une secretion anormale de 
GnRH. 

Examens 

La cause de l'amenorrhee peut etre evidente apres 
une anamnese complete et un examen clinique. 


Les taux seriques de base de FSH, LH, d'estrogene 
et de prolactine permettront une distinction 
entre les causes primaires gonadiques et hypo- 
thalamo-hypophysaires. D'autres investigations, 
par exemple une echographie des ovaires, une 
laparoscopie avec biopsie ovarienne, une IRM de 
l'hypophyse et le dosage de la testosterone dans le 
serum, dependront du site probable du defaut et 
des resultats de l'examen clinique. 

Soins 

Le traitement est celui de la cause lorsque cela 
s'avere possible, par exemple une augmentation 
de poids, le traitement d'une hypothyroidie ou 
d'une hyperprolactinemic. Chez les patientes dont 
le defaut sous-jacent ne peut pas etre corrige, des 
estrogenes cycliques sont presents pour corriger 
les symptomes du deficit estrogenique et prevenir 
l'osteoporose precoce. Les patientes presentant un 
deficit isole en GnRH ou qui sont atteintes d'hy- 
popituitarisme sont traitees par la FSH et la LH. 
Le traitement des ovaires polykystiques est decrit 
ci-dessous. 

Hirsutisme et syndrome 

des ovaires polykystiques (SOPK) 

L'hirsutisme est un exces de pilosite chez la 
femme; la repartition, dependante des andro- 
genes, est masculine : zone de la barbe, paroi 
abdominale, cuisses, aisselles et autour des 
mamelons. L'hirsutisme doit etre differencie de 
Yhypertrichose, qui est independant des andro- 
genes et designe une augmentation generale de la 
pilosite corporelle. Celle-ci peut etre raciale (cer- 
taines populations des regions mediterraneennes 
et du sous-continent indien), causee par certains 
medicaments (par exemple ciclosporine, minoxi¬ 
dil, phenytoine) ou par l'anorexie mentale; elle 
peut aussi etre familiale. 

L'hirsutisme est du a une augmentation de la 
production d'androgenes par les ovaires ou les 
glandes surrenales, mais le plus souvent, il est 
associe au SOPK. Des causes plus rares sont 
une hyperplasie surrenalienne congenitale, 
une tumeur ovarienne ou surrenalienne secre- 
trice d'androgenes, un prolactinome et la mala¬ 
die de Cushing. Des signes de virilisation 
(clitoromegalie, calvitie frontale d'apparition 
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Tableau 14.8. Causes pathologiques 
d'amenorrhee 

Hypothalamiques 

Deficit en GnRH (isole ou dans le cadre du syndrome 
de Kallmann)* * 

Perte de poids, exercice physique, stress 
Apres une contraception orale 

Pituitaires 

Hyperprolactinemie 

Hypopituitarisme 

Gonadiques 

Syndrome des ovaires polykystiques 

Insuffisance ovarienne - base auto-immune 

Defaut de developpement de I'ovaire (dysgenesie)* 

Tumeurs ovariennes secretrices d'androgenes 

Radiotherapie 

Autres maladies 

Dysfonctionnement thyroidien 

Syndrome de Cushing 

Tumeurs de la surrenale 

Maladie grave 

Anomalie uterine ou vaginale 

Hymen imperfore ou absence d'uterus* 

* Se manifeste comme amenorrhee primaire. 


recente, approfondissement de la voix et perte 
de la forme du corps feminin) impliquent des 
exces substantiels d'androgenes, et indiquent 
generalement une cause autre qu'un SOPK. 

Le SOPK est l'un des troubles hormonaux les 
plus courants qui affectent les femmes. II est 
caracterise par de multiples petits kystes dans 
I'ovaire (qui correspondent a des follicules dont 
le developpement est arrete) et par l'exces de pro¬ 
duction d'androgenes par les ovaires, et dans 
une moindre mesure, a partir des glandes surre- 
nales. Le SOPK est souvent associe a l'hyperin- 
sulinemie, a l'insulinoresistance et au diabete de 
type 2. II predispose egalement a l'hypertension, 
a l'hyperlipidemie et aux maladies cardiovascu- 
laires. Les mecanismes precis de ces associations 
restent inconnus, mais celles-ci joueraient un 
role dans l'etiologie de la maladie macrovascu- 
laire chez la femme. 


Caracteristiques cliniques 

Typiquement, un SOPK se manifeste par une 
amenorrhee ou une oligomenorrhee (cycles mens- 
truels de plus de 35 jours ou moins de 10 par an), 
de l'hirsutisme et de l'acne; il commence genera¬ 
lement peu apres la menarche. Il est parfois asso¬ 
cie a une obesite marquee, mais le poids peut etre 
normal. Une virilisation legere survient dans les 
cas graves. 

Criteres diagnostiques 

Les criteres diagnostiques du SOPK ont ete pro¬ 
poses par plusieurs groupes. Selon les criteres de 
Rotterdam, lorsque Ton a pu exclure d'autres 
affections, comme une tumeur secretrice d'an¬ 
drogenes, un syndrome de Cushing, une hyper- 
plasie congenitale des surrenales, le diagnostic du 
SOPK peut etre pose si deux des trois criteres sui- 
vants sont presents: 

• irregularite menstruelle (amenorrhee ou oligo¬ 
menorrhee) en raison d'une diminution ou 
d'une absence des ovulations; 

• des signes cliniques ou biochimiques d'hyperan- 
drogenie (hirsutisme, acne, calvitie frontale); 

• ovaires polykystiques (kystes multiples) detec- 
tes par echographie. 

Examens et diagnostic differentiel 

La concentration serique de testosterone totale 
peut etre normale dans le SOPK et son dosage ne 
permet pas la detection de l'hyperandrogenie bio- 
chimique. C'est parce que la SHBG (qui affecte 
la concentration de testosterone totale) est dimi- 
nuee, ce qui laisse une grande proportion de 
testosterone libre (biodisponible). L'indication 
biochimique d'hyperandrogenie est Yaugmenta- 
tion de Yindex d'androgene libre (rapport de la 
concentration de la testosterone serique totale sur 
celle de la SHBG), qui est une mesure de la testo¬ 
sterone biodisponible. Une concentration de tes¬ 
tosterone totale de plus de 1,5 a 2 fois la limite 
superieure de la normale ou des antecedents de 
virilisation rapide suggerent une tumeur ova¬ 
rienne ou surrenalienne secretrice d'androgenes. 

• La prolactine serique est legerement surele- 
vee dans le SOPK, mais des valeurs de plus 
de 1,5 a 2 fois la limite superieure de la 
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normale suggerent une maladie hypophy- 
saire ou hypothalamique. 

• La 17-hydroxyprogesterone serique est elevee 
chez les patientes avec une hyperplasie surrena- 
lienne congenitale non classique. 

• L'echographie transvaginale permet une bonne 
visualisation des ovaires. 

Soins 

• Traitement local de I'hirsutisme. L'exces de poils 
peut etre elimine par rasage ou epilation a la cire 
ou masque par blanchiment. 

• Therapie systemique de I'hirsutisme 

- Les estrogenes, par exemple les contraceptifs 
oraux, suppriment la production ovarienne 
d'androgenes et reduisent la proportion d'an¬ 
drogenes libres en augmentant le taux de la glo- 
buline transporteuse des hormones sexuelles. 

- L'acetate de cyproterone et le flutamide sont 
des anti-androgenes. Ce dernier est moins 
couramment utilise en raison dune incidence 
elevee d'effets secondaires hepatiques. 

- La spironolactone a une activite anti-androgene. 

- Le finasteride, un inhibiteur de la 5a-reductase, 
bloque la formation de dihydrotestosterone 
dans la peau. 

• Traitement des troubles menstruels. Tout en ame- 
liorant I'hirsutisme, l'administration cyclique 
d'estrogene et de progesterone regule le cycle 
menstruel. La metformine ameliore l'hyperinsu- 
linemie, regule le cycle menstruel et aide a la 
perte de poids. 

• Traitement de la sterilite. Les patientes atteintes 
du SOPK qui ont besoin dune induction de 
l'ovulation sont traitees par un anti-estrogene, 
le clomifene. 


Axe des ghicocorticoides 

La glande surrenale se compose d'un cortex 
externe produisant des steroides (cortisol, aldo¬ 
sterone et androgenes) et dune medullaire interne 
qui secrete des catecholamines. La secretion d'al- 
dosterone est sous le controle du systeme renine- 
angiotensine (voir plus loin). La corticoliberine 
(CRH) de l'hypothalamus stimule la production 


d'ACTH par l'hypophyse anterieure, qui induit 
la production de cortisol par le cortex surrena- 
lien. Le cortisol, par une boucle de retroaction 
negative, inhibe la production de CRH/ACTH. 
La liberation de CRH, done la liberation de cor¬ 
tisol, depend d'un rythme circadien (jour-nuit) 
et de divers autres facteurs, comme le stress. 
Pour le diagnostic d'hypoadrenalisme ou du 
syndrome de Cushing, des dosages du cortisol 
serique dans des echantillons preleves au hasard 
peuvent donner des resultats trompeurs. Le cor¬ 
tisol exerce de nombreux effets, notamment sur 
le metabolisme glucidique. II amplifie le catabo- 
lisme des proteines; il favorise les depots de 
graisse et de glycogene; il induit la retention du 
sodium ainsi que la perte renale de potassium; il 
affaiblit les defenses contre les infections. 

Des corticoides synthetiques sont beaucoup utili¬ 
ses dans le traitement de diverses affections 
inflammatoires et comme therapie de remplace- 
ment en cas d'insuffisance surrenalienne. Ils dif¬ 
ferent par leur structure et leur puissance, et 
comprennent le cortisol, la prednisolone, la 
methylprednisolone et la dexamethasone. La flu¬ 
drocortisone, produite par une modification de 
1'hydrocortisone, exerce une puissante activite 
mineralocorticoide et est utilisee pour remplacer 
l'aldosterone naturelle chez les patients atteints 
d'insuffisance surrenalienne primaire. 

Maladie d'Addison : 
hypoadrenalisme primaire 

C'est une maladie rare dans laquelle l'ensemble du 
cortex surrenalien est detruit. 

Etiologie 

Dans plus de 90 % des cas, des autoanticorps 
specifiques sont responsables de la destruction 
du cortex surrenalien, qui est en general asso- 
ciee a d'autres maladies auto-immunes, par 
exemple une maladie thyroidienne, une insuffi- 
sance ovarienne, l'anemie pernicieuse ou le dia- 
bete de type 1. Des causes plus rares sont une 
tuberculose surrenalienne, une ablation chirur- 
gicale, une hemorragie (en cas de septicemie 
meningococcique) ou une infiltration maligne. 
L'hypoadrenalisme primaire doit etre differen¬ 
ce d'une insuffisance corticosurrenalienne 
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secondaire (a une maladie hypophysaire) ou ter- 
tiaire (a une maladie hypothalamique) ou de 
celle qui suit un traitement prolonge aux corti- 
coides pour des affections non endocriniennes. 


Caracteristiques cliniques 

Les premiers symptomes apparaissent de maniere 
insidieuse et non specifique: lethargie, depression, 
anorexie et perte de poids. L'hypotension orthos- 
tatique provoquee par la perte de sel et d'eau est un 
signe precoce. L'hyperpigmentation (muqueuse 
buccale, sites de pression, plis cutanes et cicatrices 
recentes) est due a la stimulation des melanocytes 
par l'ACTH en exces en cas d'hypoadrenalisme 
primaire. Du vitiligo et une perte de pilosite chez 
les femmes peuvent s'expliquer par la perte des 
androgenes surrenaliens. L'hypoadrenalisme peut 
aussi se manifester comme une urgence (crise 
d'Addison) avec des vomissements, des douleurs 
abdominales, une faiblesse profonde, une hypo¬ 
glycemie et un choc hypovolemique. 

Examens 

Les investigations ont trois objectifs : demon- 
trer que la secretion de cortisol est anormale- 
ment basse, determiner si le manque de cortisol 
est independant ou dependant de la secretion 
dACTH (hypoadrenalisme primaire, secondaire 
ou tertiaire) et identifier la cause specifique de 
l'insuffisance surrenale. 

• Dosages isoles du cortisol - un taux en dessous de 
100 nmol/1 dans un echantillon preleve au hasard 
est hautement suggestif, et s'il depasse 550 nmol/1, 
le diagnostic est improbable, mais des valeurs iso¬ 
lees ne sont generalement pas utiles. 

• Le test de courte stimulation a lACTH (tetra- 
cosactide) est l'examen cle du diagnostic et 
demontre l'incapacite de lACTH exogene d'aug- 
menter le cortisol plasmatique (tableau 14.9). 
Toutefois, il ne distingue pas l'hypoadrenalisme 
primaire du secondaire. 

• Le taux d'ACTH plasmatique - s'il est eleve 
(> 80 ng/1 a 9 heures) avec un cortisol faible ou nor¬ 
mal bas, il confirme un hypoadrenalisme primaire. 
Une diminution de l'ACTH et du cortisol indique 
un hypoadrenalisme secondaire ou tertiaire. 

• Le test de stimulation prolongee a l'ACTH est 
utilise pour le diagnostic d'un hypoadrenalisme 


secondaire ou d'une suppression surrenalienne 
par les steroides. 

• Des anticorps antisurrenales sont detectes dans 
la plupart des cas d'adrenalite auto-immune. 

• D'autres analyses montrent une hyponatremie 
et une hyperkaliemie. Une uree elevee et une 
hypoglycemie sont parfois constatees. Le cal¬ 
cium serique peut etre eleve. 

• Des radiographies thoracique et abdominale 
peuvent mettre en evidence des signes de tuber- 
culose, avec des surrenales calcifiees. 

La crise addisonienne est une urgence vitale qui 
necessite un traitement immediat avant que Ton 
ne connaisse tous les resultats des examens 
(encadre 14.2) - Urgence. Le traitement devrait 
commencer sur la base de la suspicion clinique 
sans meme que les resultats des tests de labora- 
toire ne soient connus. 


u 


cc 

3 

I 

r\j 


Cd 

D 

< 

u 


Traitement d'un 
hypoadrenalisme aigu 

Examens 

► Prelevez du sang pour dosage de l'ACTH et 
du cortisol plasmatique avant Padministra- 
tion d'hydrocortisone 

► Hemogramme complet, dosage de I'uree, 
des electrolytes, de la glycemie, du calcium 
et hemocultures 

Mesure immediate 

► Hydrocortisone 100 mg par voie intra- 
veineuse 

► Solution saline a 0,9 %, 1 litre en 30 a 
60 minutes 

► 50 ml de glucose a 50 % si hypoglycemie 

► Recherchez le facteur declenchant, par 
exemple infection, gastro-enterite 

Mesures ulterieures 

► Hydrocortisone 100 mg par voie intramus- 
culaire toutes les 6 heures jusqu'a ce que la 
pression arterielle soit stabilisee et I'arret 
des vomissements 

► Perfusion intraveineuse d'une solution saline 
a 0,9 %, 2 a 4 I en 12 a 24 heures; a suivre par 
la PVJ ou la PVC 

► Attendez-vous a une recuperation avec 
normalisation de la pression arterielle, de la 
glycemie et du sodium serique dans les 12 a 
24 heures 

► Lorsque I'etat est stable, passez a un trai¬ 
tement oral d'entretien et a vie 
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Tableau 14.9. Tests de stimulation par le tetracosactide 

Test court 

1. Prenez du sang pour le dosage du cortisol plasmatique 

2. Injectez le tetracosactide 250 pg par voie IM ou IV 

3. Prenez du sang pour le dosage du cortisol apres 30 minutes 

4. Interpretation : I'insuffisance surrenalienne est exclue si le cortisol plasmatique basal depasse 170 nmol/l et depasse 
600 nmol/l apres 30 minutes. D'autres tests (ACTH plasmatique et test long au synacthene) sont necessaires pour 
etablir la cause de I'insuffisance surrenalienne 

Essai long 

1. Prenez du sang pour le dosage du cortisol plasmatique 

2. Administrez 1 mg de tetracosactide par voie IM 

3. Prenez du sang toutes les heures pour le dosage du cortisol durant 5 heures, puis a 8 et 24 heures 

4. Interpretation : les patients avec des glandes surrenales normales atteignent une concentration 

de cortisol plasmatique de plus de 1000 nmol/l en 4 heures avec une hausse de > 550 nmol/l par rapport 
a la ligne de base. Chez les patients atteints de maladie d'Addison, la reponse du cortisol est alteree 
tout au long du test, et dans une insuffisance surrenale secondaire, on observe une reponse 
retardee mais normale. 


Soins 

Le traitement est la prise a vie de comprimes de 
steroides. 

• Hydrocortisone. La dose habituelle est de 20 mg 
au reveil et de 10 mg le soir, ce qui imite le 
rythme diurne normal. Pour ajuster au mieux la 
posologie, il est utile d'effectuer plusieurs 
dosages du cortisol au cours dune journee. 

• Fludrocortisone, un mineralocorticoide de syn- 
these, 50 a 300 pg par jour. La dose est adequate 
lorsque les electrolytes seriques sont redevenus 
normaux, l'hypotension orthostatique a disparu 
et les taux plasmatiques de renine ont ete rame- 
nes a la normale. 

Les patients devraient porter un bracelet ou un 
collier d'alerte avec la fiche d'informations 
medicates, les deux indiquant le diagnostic, les 
medicaments et les doses quotidiennes. Ils 
doivent egalement garder chez eux une ampoule 
d'hydrocortisone (a renouveler apres peremp¬ 
tion) dans l'eventualite d'une maladie grave ou 
dune incapacity de prise orale du medicament 
en raison de vomissements. Normalement, un 
stress quelconque, par exemple une infection, un 
traumatisme ou une intervention chirurgicale, 
provoque une augmentation immediate et mar¬ 


quee de l'ACTH et done de cortisol. Cette reac¬ 
tion est essentielle. Aussi, lorsque les patients 
sous steroides de substitution sont confrontes a 
l'une de ces situations, la dose doit etre augmen¬ 
ted. Pour une intervention mineure, la dose habi¬ 
tuelle est de 100 mg d'hydrocortisone par voie 
intramusculaire et, pour une operation lourde, 
elle est de 100 mg toutes les 6 heures jusqu'a ce 
que la medication orale puisse etre reprise. La 
dose est doublee en cas de maladie mineure. 

Consequences 
d'une corticotherapie 

En plus de leur utilisation comme medicaments de 
remplacement en cas de deficits, les corticoides 
sont largement utilises pour diverses affections 
non endocriniennes, comme l'asthme et les mala¬ 
dies rhumatismales ou inflammatoires de l'intes- 
tin. L'utilisation prolongee de corticoides entraine 
des effets secondaires (tableau 14.9), notamment 
la suppression de l'axe surrenalien lorsqu'ils sont 
pris durant plus de 3 a 4 semaines. Tous les patients 
recevant des corticoides devraient etre porteurs 
d'une fiche signalant qu'ils sont traites par des cor¬ 
ticoides et devraient etre mis au courant des points 
suivants. 
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• Une corticotherapie ne doit jamais etre inter- 
rompue brutalement, sauf si le traitement a 
dure moins de 2 a 3 semaines. Apres 
3 semaines, les doses doivent etre reduites tres 
progressivement. 

• Les doses doivent etre doublees en cas de mala- 
die intercurrente grave. 

• Les autres medecins, anesthesistes et chirur- 
giens-dentistes doivent etre informes de la 
corticotherapie. 

Les patients doivent egalement etre informes des 
effets secondaires potentiels, et cette informa¬ 
tion doit etre reprise dans leurs dossiers. Le 
besoin clinique de fortes doses de corticoides 
devrait etre continuellement reevalue de maniere 
critique. II faut toujours envisager la possibility 
de recourir a un agent d'epargne des corticoides 
(par exemple l'azathioprine). De plus, il est 
necessaire de veiller au depistage de l'osteopo- 
rose et a sa prophylaxie. 

Hypoadrenalisme secondaire 

L'hypoadrenalisme secondaire peut resulter 
d'une maladie hypothalamo-hypophysaire ou 
d'un traitement prolonge par un corticoide qui 
reprime l'axe hypothalamo-hypophyso-surre- 
nalien. Les caracteristiques cliniques sont les 
memes que celles de la maladie d'Addison, mais 
sans pigmentation, car le taux dACTH est bas. 
En cas de maladie hypophysaire, on trouve 
generalement des signes de deficit d'autres hor¬ 
mones pituitaires. Un test long a LACTH 
(tableau 14.10) permet la distinction entre insuf- 
fisance surrenalienne primaire et secondaire. Le 
traitement est l'hydrocortisone; la fludrocorti¬ 
sone n'est pas necessaire. Si l'insuffisance sur- 
renale est secondaire a une corticotherapie 
prolongee, les glandes surrenales pourront recu- 
perer si la dose de corticoides est diminuee tres 
lentement. 

Syndrome de Cushing 

Le syndrome de Cushing est cause par des taux 
de glucocorticoides circulants anormalement 


Tableau 14.10. Effets indesirables des 
corticoides 


Physiologiques 

Suppression surrenalienne et/ou pituitaire 

Pathologiques 

Cardiovasculaires 

Endocriniens 

Pression arterielle accrue 

Gain ponderal 


Glycosurie, 

hyperglycemie (diabete) 

Gastro-intestinaux 

Croissance ralentie chez 
les enfants 

Exacerbation des ulceres 

gastroduodenaux 

(eventuellement) 


Pancreatite aigue 

Osseux et musculaires 


Osteoporose 

Renaux 

Myopathie et atrophie 
proximales 

Polyurie 

Necrose aseptique 
de la hanche 

Nycturie 

Fractures 

pathologiques 



Nerveux centraux 

Cutanes 

Depression 

Amincissement 
de la peau 

Euphorie 

Ecchymoses frequentes 

Psychose 


Insomnie 

Oculaires 


Cataracte 

Susceptibilite accrue aux 
infections 


(Signes etfievre sont 
souvent masques) 


Septicemie 


Reactivation 
de la tuberculose 


Peau (par exemple 
mycoses) 


Candidose buccale 
(notamment avec des 
medicaments inhales) 
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eleves et persistants. La plupart des cas sont dus 
a l'administration de corticoides synthetiques ou 
d'ACTH dans le traitement de diverses affec¬ 
tions, par exemple l'asthme. Le syndrome de 
Cushing spontane est rare et les deux tiers des 
cas resultent d'exces de secretion d'ACTH par 
l'hypophyse (tableau 14.11). La maladie de 
Cushing doit etre distinguee du syndrome de 
Cushing. Ce dernier est un terme general qui 
renvoie a des anomalies resultant d'un exces 
chronique de glucocorticoides quelle que soit la 
cause, alors que la maladie de Cushing se refere 
specifiquement aux glucocorticoides exceden- 
taires resultant de la secretion inappropriee 
d'ACTH par l'hypophyse (generalement un 
microadenome, moins souvent une hyperplasie 
productrice de corticotrophine). L'exces d'alcool 
imite le syndrome de Cushing clinique et biochi- 
mique (syndrome pseudo-Cushing). La pathoge- 
nie est mal comprise, mais les signes disparaissent 
lorsque l'alcool est arrete. 

Caracteristiques cliniques 

Les patients sont obeses, la graisse etant distri¬ 
bute generalement sur le tronc, l'abdomen et la 
base du cou (bosse de bison). Ils ont un facies ple- 
thorique et lunaire. De nombreuses manifesta¬ 
tions sont la consequence des effets du cortisol 
sur le catabolisme des proteines : la peau est fine 
et des ecchymoses se forment facilement; on 
observe des stries pourpres sur l'abdomen, les 
seins et les cuisses (fig. 14.9), ainsi qu'une pig¬ 
mentation dans les cas dependant de l'ACTH. 

Tableau 14.11 Causes du syndrome de Cushing 

Causes dependant de l'ACTH 

Dependant de l'hypophyse (maladie de Cushing) 

Tumeurs ectopiques productrices d'ACTH (cancer 
pulmonaire a petites cellules, tumeurs carcinoides) 

Administration d'ACTH 

Causes ne dependant pas de l'ACTH 

Adenomes surrenaliens 
Carcinomes surrenaliens 
Administration de glucocorticoides 

Autres 

Syndrome pseudo-Cushing induit par l'alcool 


Chez les patients avec une production ectopique 
d'ACTH, les manifestations cliniques tendent a 
evoluer rapidement, et des signes sont lies a la 
tumeur primaire. 

Examens 

Chez un patient suspecte d'un syndrome de 
Cushing spontane, le but des investigations est 
d'abord la confirmation d'un exces de cortisol, et 
par ailleurs l'identification de la cause. 

Confirmer le cortisol eleve 

• Le test de suppression d la dexamethasone afaible 
dose et en 48 heures est le procede de depistage le 
plus fiable. La dexamethasone, 0,5 mg toutes les 
6 heures, est prise par voie orale pendant 
48 heures. Chez les individus normaux, le cortisol 
plasmatique chute a < 50 nmol/12 heures apres la 
derniere dose de dexamethasone. 

• Le cortisol libre dans I'urine de 24 heures est 
eleve (norme < 700 nmol/24 heures) dans la plu¬ 
part des cas. 

• Des etudes du rythme circadien montrent la dis- 
parition de la chute normale du cortisol plasma¬ 
tique vers minuit chez les patients atteints du 
syndrome de Cushing. 

Etablir la cause du syndrome 
de Cushing 

• La TDM ou 1'IRM des surrenales permet la 
detection des adenomes et des carcinomes, car 
ceux qui produisent le syndrome de Cushing 
sont generalement de grande taille. 

• La TDM ou 1'IRM de l'hypophyse permet la 
detection de certains adenomes, mais pas de 
tous. 

• Dans la maladie des surrenales (non depen- 
dante de l'ACTH), les taux plasmatiques 
d'ACTH sont faibles ou indetectables, ce qui 
doit conduire a l'imagerie des surrenales. Des 
valeurs elevees ou normales a des moments 
inappropries suggerent une maladie de l'hypo- 
physe ou une production ectopique d'ACTH. 

• Test de suppression a. la dexamethasoned haute 
dose. La dexamethasone, 2 mg par voie orale, est 
prise toutes les 6 heures pendant 48 heures. 
Chez la plupart des patients atteints de la mala¬ 
die de Cushing d'origine pituitaire, le cortisol 
plasmatique chute a 48 heures. Le defaut de 
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Symptomes 


Signes 


Gain de poids 
(central) 
Changementde 
I’apparence 
Depression 
Insomnie 
Amenorrhee/ 
oligomenorrhee 
Faible libido 
Peau mince/ 
ecchymoses 
Pilosite/acne 
Faiblesse musculaire 
Arret de lacroissance 
chez les enfants 
Douleurs dorsales 
Polyurie/polydipsie 
Psychose 

Des photographies 
anciennes peuvent 
etre utiles 




Facies lunaire 
Plethore 

Depression 
/psychose 
Acne 

Hirsutisme 
Calvitie frontale 
(femmes) 

Peau mince 
Ecchymose 

Guerison lente des 
blessures 
Pigmentation 
Infections cutanees 

Hypertension 
Osteoporose 
Fractures 
pathologiques 
(surtout des vertebres 
et des cotes) 


Cyphose 

«Bosse de bison» 
(coussinet adipeux 
dorsal) 

Obesite centrale 

Stries (violettes ou 
rouges) 

Fractures des cotes 
CEdeme 
Myopathie 
proximale 

Atrophie des 
muscles proximaux 
Glycosurie 


Figure 14.9. Symptomes et manifestations du syndrome de Cushing. 

Les caracteres gras indiquent les signes qui ont le plus de valeur discriminante dans la distinction entre un syndrome 
de Cushing, I'obesite simple et I'hirsutisme. 


suppression suggere une source ectopique 
d'ACTH ou une tumeur surrenalienne. 

• Test a la corticoliberine. Une reponse exageree 
de l'ACTH plasmatique au CRH exogene (une 
dose administree par voie intraveineuse) sug¬ 
gere que la maladie de Cushing est d'origine 
pituitaire. 

• D'autres examens dependront de la cause pro¬ 
bable, etablie a partir des resultats des tests pre¬ 
cedents. La radiographie thoracique, une 
bronchoscopie et une TDM du corps peuvent 
localiser la tumeur ectopique productrice de 
1ACTH. Les dosages dACTH dans des echan- 
tillons veineux preleves de maniere selective 
permettent la distinction entre une tumeur 
hypophysaire et une tumeur ectopique occulte. 

• Toctreotide radiomarque (octreotide marque a 
T m In) est parfois utile pour la localisation d'un 
site ectopique producteur dACTH. 

Soins 

L'ablation chirurgicale est indiquee pour la plupart 

des tumeurs pituitaires (habituellement par une 

approche transsphenoidale) et surrenaliennes; elle 


peut convenir egalement pour de nombreux cas de 
tumeurs ectopiques productrices dACTH. 

Les medicaments qui inhibent la synthese du cor¬ 
tisol (metyrapone, ketoconazole ou aminoglute- 
thimide) peuvent etre utiles dans les cas qui ne se 
pretent pas a la chirurgie. 

Une irradiation externe de l'hypophyse a un effet 
tres lent; elle est limitee aux cas oil la chirurgie a 
echoue, est contre-indiquee ou refusee par le 
patient. 

Le syndrome de Cushing iatrogene repond a une 
reduction, quand c'est possible, du dosage des cor- 
ticoides. Des immunosuppresseurs, comme l'aza- 
thioprine, sont utilises avec des corticoides afin 
que de plus faibles doses de ceux-ci puissent etre 
utilisees pour controler la maladie sous-jacente. 

Tumeurs surrenaliennes 

accessoires 

Avec le progres de l'imagerie abdominale, des 
masses surrenaliennes ont ete decouvertes fortui- 
tement sur environ 4 % des cliches. La plupart 
sont de petits adenomes non secretants. D'autres 
sont des adenomes secretants, des carcinomes ou 
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des metastases. Les metastases sont generalement 
suggerees par les antecedents ou le phenotype 
particulier revele par l'imagerie medicale. Si 
l'iniagerie suggere un adenome, des tests fonc- 
tionnels pour la recherche dune activite secre- 
trice eventuelle sont indiques : test de suppression 
a la dexamethasone pour le syndrome de Cushing 
subclinique; urines de 24 heures pour le dosage 
des catecholamines a la recherche d'un eventuel 
pheochromocytome et, en cas d'hypertension, 
dosage de la renine plasmatique et de l'aldoste- 
rone. La plupart des autorites recommandent 
l'ablation chirurgicale des tumeurs de plus de 4 a 
5 cm et qui sont fonctionnelles, alors que les plus 
petites non productrices d'hormone doivent sim- 
plement etre surveillees. 

Axe de la soif 

L'hormone antidiuretique (ADH, appelee aussi 
vasopressine) est synthetisee dans l'hypothala- 
mus, puis gagne l'hypophyse posterieure le long 
des voies axonales et sous forme de granules neu- 
rosecretoires. La secretion dADH est determinee 
principalement par l'osmolalite plasmatique. La 
principale action hormonale de 1ADH s'exerce sur 
le tubule collecteur du rein ou elle provoque la 
reabsorption de l'eau. A des concentrations ele- 
vees, elle induit egalement une vasoconstriction. 
La secretion dADH est supprimee si l'osmolalite 
plasmatique tombe sous 280 mOsm/kg, permet- 
tant ainsi une diurese aqueuse maximale. La 
secretion augmente jusqu'a une osmolalite plas¬ 
matique maximale de 295 mOsm/kg. Une forte 
chute de pression arterielle ou du volume stimule 
egalement la secretion de vasopressine. 

Diabete insipide (DI) 

Une secretion de vasopressine perturbee (diabete 
insipide central [DIC]) ou une resistance renale 
a son action (diabete insipide nephrogenique 
[DIN]) entraine une polyurie (urines diluees au- 
dela de 3 1/24 heures), de la nycturie et une poly- 
dipsie compensatoire. Celle-ci doit etre distinguee 
dune polydipsie primaire, qui est un trouble psy- 
chiatrique caracterise par une consommation 
excessive d'eau, et d'autres causes de polyurie et 
de polydipsie, par exemple une hyperglycemie. 


/ 

Etiologie 

Un DIC est cause par une atteinte hypothala- 
mique : neurochirurgie, traumatisme, tumeurs 
primaires ou secondaires, maladie infiltrante 
(sarcoidose, histiocytose) ou idiopathique. Une 
lesion du tractus hypothalamo-neurohypophy- 
saire ou du lobe posterieur avec un hypothalamus 
intact ne conduit pas a un deficit en ADH car 
l'hormone peut encore s'echapper de l'extremite 
endommagee du neurone, qui lui est reste intact. 
Le tableau 14.12 enumere les causes de DIN. 

Caracteristiques cliniques 

La polyurie peut atteindre 151 en 24 heures et sus- 
cite, evidemment, de la polydipsie. Pour mainte- 
nir une natremie normale, les patients dependent 
d'un mecanisme de la soif normal et de l'acces a 
l'eau. 

Examens 

• Le volume d'urine doit etre mesure afin de 
confirmer la polyurie. 

• La biochimie plasmatique montre une concen¬ 
tration de sodium et une osmolalite elevee ou 
normale haute. La glycemie, la kaliemie et la 
calcemie doivent etre mesurees afin d'exclure 
des causes frequentes de polyurie. 

• L'osmolalite urinaire est anormalement basse 
pour une forte osmolalite plasmatique. 

• Un test de privation d'eau est indique pour les 
patients polyuriques dont la glycemie et les elec¬ 
trolytes seriques sont normaux et pour determiner 
s'ils ont un DI. L'osmolalite serique et urinaire, le 
volume d'urine et le poids corporel sont mesures 
chaque heure durant 8 heures sans nourriture ni 

Tableau 14.12 Causes de diabete insipide 
nephrogenique 

Hypokaliemie 

Hypercalcemie 

Medicaments: chlorure de lithium, dimedocydine, 
glibendamide 

Acidose tubulaire renale 
Drepanocytose 

Polyurie prolongee de toute origine 
Familiale (mutation du recepteur de I'ADH) 
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boisson. Le test est arrete si le poids diminue de 
> 3 %, car cela indique une deshydratation impor- 
tante. Une osmolalite du serum restant dans la 
fourchette normale (de 275 a 295 mOsm/kg) et 
une urine concentree (> 600 mosmol/kg) consti¬ 
tuent une reaction normale. Une osmolalite 
serique > 300 mOsm/kg, sans concentration ade¬ 
quate de l'urine (< 600 mOsm/kg), est signe de DI. 
A ce point, on administre de la desmopressine et 
Ton mesure l'osmolalite urinaire durant 2 a 
4 heures supplementaires tout en laissant le patient 
boire a volonte. Le diagnostic sera celui d'un DIN 
si l'osmolalite urinaire reste la meme, et celui d'un 
DIC si l'osmolalite urinaire augmente de > 50 %. 

• En cas de DIC, une IRM de l'hypothalamus 
s'impose. 

Soins 

Le traitement de la maladie sous-jacente ameliore 
rarement un DIC etabli. La desmopressine, admi- 
nistree par voie orale, nasale ou intramusculaire, 
est le traitement de choix. Dans les cas benins (3 a 
4 1 d'urine par jour), des diuretiques thiazidiques, 
la carbamazepine et le chlorpropramide sont uti¬ 
lises pour sensibiliser les tubules renaux a la vaso- 
pressine endogene. Le traitement de la cause 
ameliorera generalement le DIN. 

Syndrome de secretion 
inappropriee d'ADH (SIADH) 

L'ADH est secretee en permanence en depit de 
l'hypotonicite plasmatique et d'un volume plas- 
matique normal ou excessif. 

Etiologie 

Le SIADH est cause par un trouble de la secretion 
hypothalamo-hypophysaire ou par une produc¬ 
tion ectopique d'ADH, par exemple un cancer du 
poumon a petites cellules (tableau 14.13). 

Caracteristiques cliniques 

Lorsque l'hyponatremie par dilution est moderee 
(sodium serique 115 a 125 mmol/1), elle s'accom- 
pagne de nausees, d'irritabilite et de maux de tete, 
mais des convulsions et un coma peuvent surve- 
nir lorsque l'hyponatremie est <115 mmol/1). 


Tableau 14.13 Causes du syndrome de 
secretion inappropriee de I'ADH 


Cancer 

Nombreuses; la plus frequente 
est le cancer du poumon a 
petites cellules 

Cerveau 

Meningite, abces cerebral, 
traumatisme cranien, tumeur 

Poumon 

Pneumonie, tuberculose, 
abces pulmonaire 

Metabolique 

Porphyrie, sevrage alcoolique 

Medicaments 

Opiaces, chlorpropamide, 
carbamazepine, vincristine 


Examens 

Le SIADH doit etre differencie des autres causes 

d'hyponatremie de dilution (voir chap. 8). Les cri- 

teres diagnostiques sont les suivants : 

• faible taux de sodium serique; 

• une osmolalite plasmatique basse avec une osmo¬ 
lalite urinaire «inappropriee » > 100 mOsmol/kg 
(et generalement plus elevee que l'osmolalite 
plasmatique); 

• excretion urinaire continue du sodium 
(> 30 mmol/1); 

• absence d'hypokaliemie, d'hypotension et 
d'hypovolemie; 

• fonction thyroi'dienne, surrenalienne et renale 
normale. 


L'hyponatremie est frequente durant une maladie 
chez un patient age et fragile et la distinguer d'un 
SIADH peut s'averer difficile. Dans ce cas, l'admi- 
nistration de 1 a 2 1 de solution saline a 0,9 % cor- 
rigera une depletion sodique, mais pas un SIADH. 

Soins 


14 


Les cas asymptomatiques benins ne necessitent 
aucun traitement autre que celui de la cause sous- 
jacente. Pour les cas symptomatiques, les options 
sont les suivantes: 

• restriction aqueuse: 500 a 1000 ml par 24 heures; 

• la demeclocycline, 600 a 1200 mg par jour, 
inhibe Faction de la vasopressine sur le rein 
(elle cause un DI nephrogenique) et peut etre 
utile si la restriction aqueuse est mal toleree ou 
inefficace; 
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• l'antagoniste specifique de la vasopressine, le 
tolvaptan, est utilise pour le traitement de 
Thyponatremie secondaire a un SIADH. II est 
couteux et n'est pas encore largement utilise; 

• dans les cas graves, une solution saline hyper- 
tonique, avec du furosemide pour eviter une 
surcharge circulatoire, peut etre necessaire 
(voir encadre 8.1 - Urgence). 

Troubles du metabolisme 
du calcium 

La concentration de calcium dans le serum est 
regulee par Taction de Thormone parathyroidienne 
(parathormone [PTH]) et de la vitamine D sur les 
reins, les os et le tractus gastro-intestinal. La PTH 
augmente la calcemie par la stimulation de la reab¬ 
sorption du calcium et l'activation de la vitamine D 
dans les reins ainsi que par l'augmentation de la 
liberation du calcium a partir des os. La forme la 
plus active de la vitamine D (1,25-dihydroxyvita- 
mine D) augmente Tabsorption intestinale du cal¬ 
cium. La calcemie totale est normalement de 2,2 a 
2,6 mmol/1. Habituellement, seulement 40 % du 
calcium plasmatique total est sous forme libre et 
implique physiologiquement, le reste etant lie a 
Talbumine et done indisponible pour les tissus. Les 
methodes analytiques de routine dosent le calcium 
plasmatique total; le resultat doit etre corrige pour 
la concentration d'albumine serique : ajouter ou 
soustraire 0,02 mmol/1 pour chaque g/1 d'albumine 
au-dessous ou au-dessus a 40 g/1. Pour des mesures 
precises, les echantillons doivent etre preleves a 
jeun sans garrot, car celui-ci peut augmenter la 
concentration locale des proteines plasmatiques. 

Hyper calcemie 

Une hypercalcemie asymptomatique benigne sur- 
vient dans environ 1 cas sur 1000 de la popula¬ 
tion, surtout chez les femmes agees; elle est 
generalement la consequence dune hyperpara¬ 
thyroidie primaire. 

Etiologie 

L'hyperparathyroidie primaire et les cancers 
represented >90 % des cas (tableau 14.14). Une 


Tableau 14.14. Causes d'hypercalcemie 


Exces de PTH 

Hyperparathyroidie primitive (cause la plus frequente) 
Hyperparathyroidie tertiaire 

Origine ectopique de PTH de (tres rare) 

Maladie maligne 

Myelome multiple 

Metastases osseuses 

Production de facteurs osteodastiques par les tumeurs 
Secretion de la proteine apparentee a la PTH 

Exces d'activite de la vitamine D 

Vitamine D autoadministree 

Maladie granulomateuse, par exemple sarcoidose, 
tuberculose 

Lymphome 

Autres maladies endocriniennes 
(hypercalcemie legere uniquement) 

Thyrotoxicose 

Maladie d'Addison 

Medicaments 

Diuretiques thiazidiques - excretion tubulaire renale 
de Ca 2+ reduite 

Analogues de la vitamine D 

Lithium - secretion de PTH accrue 

Vitamine A 

Divers 

Immobilite prolongee 

Hypercalcemie hypocalciurique familiale (rare) 


hypercalcemie bee a une tumeur est provoquee 
par la secretion d'un peptide cxer^ant une activite 
de type PTH, ou par une invasion directe de Tos 
avec production locale de facteurs qui mobilisent 
le calcium. Une secretion ectopique de PTH par 
une tumeur est tres rare. Une hypercalcemie 
importante (> 3,5 mmol/1) est habituellement cau- 
see par une tumeur maligne. 

Une hyperparathyroidie peut etre primaire, 
secondaire ou tertiaire. 

• L’hyperparathyroidie primaire affecte environ 
0,1 % de la population; elle est generalement 
causee par un seul adenome parathyro'ide, par- 
fois par une hyperplasie et rarement par un car- 
cinome. Elle peut etre associee a un syndrome 
hereditaire, par exemple un syndrome faisant 
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partie des neoplasies endocriniennes multiples 
(NEM; voir plus loin). 

• Vhyperparathyroidie secondaire est une hyper- 
trophie compensatoire physiologique de toutes 
les glandes, en reponse a une hypocalcemie pro- 
longee (par exemple en cas de maladie renale 
chronique ou de carence en vitamine D). La cal¬ 
cemie est faible ou normale basse. 

• L ’hyperparathyroidie tertiaire est le develop- 
pement dune hyperplasie parathyroidienne 
apparemment autonome apres une hyperpara- 
thyro'idie secondaire de longue duree, le plus 
souvent au cours d'une maladie renale. Le cal¬ 
cium et la PTH plasmatiques sont eleves. Le 
traitement est la parathyroidectomie. 

Caracteristiques cliniques 

Une hypercalcemie legere (calcemie corrigee 
< 3 mmol/1) est souvent asymptomatique et 
decouverte lors d'un depistage biochimique. Une 
hypercalcemie plus grave produit les symptomes 
suivants: malaise general et depression, douleurs 
osseuses et abdominales, nausees et constipation. 
Le depot de calcium dans les tubules renaux 
entraine de la polyurie et de la nycturie. Des 
calculs renaux et une maladie renale chronique 
peuvent se developper. Des taux tres eleves 
(> 3,8 mmol/1) entrainent une deshydratation, de 
la confusion, une obnubilation de la conscience et 
un risque d'arret cardiaque. L'hypercalcemie est 
rarement le premier signe d'une tumeur maligne, 
qui habituellement se manifeste cliniquement 
avant que l'hypercalcemie ne soit detectee. Aussi, 
une hypercalcemie chez un patient par ailleurs en 
bonne sante est tres probablement due a une 
hyperparathyroidie primaire. 

Examens 

• Pour confirmer une hypercalcemie legere, il 
faut doser le calcium et le phosphate dans plu- 
sieurs echantillons de serum preleves a jeun. Le 
phosphate serique est faible dans l'hyperpara- 
thyro'idie primaire et dans certains cas de 
tumeur maligne. Il est normal ou eleve dans 
d'autres causes d'hypercalcemie. 

• PTH serique. Un taux normal ou eleve en cas 
d'hypercalcemie implique une hyperpara¬ 
thyroidie. Lorsque cette combinaison est 


presente chez un patient asymptomatique, 
des investigations plus poussees sont genera- 
lement inutiles. 

• Un dosage du calcium dans les urines de 
24 heures est indique chez les patients jeunes et 
ceux ayant des antecedents familiaux d'hyper¬ 
calcemie afin d'exclure une hypercalcemie 
hypocalciurique familiale dans laquelle le taux 
de PTH est egalement eleve. L'excretion urinaire 
de calcium est nettement faible, alors qu'elle est 
normale ou elevee dans 1'hyperparathyroidie 
primaire. 

• Une faible concentration de PTH exclut l'hyper- 
parathyroidie primaire et d'autres causes doivent 
etre recherchees. Les tests suivants peuvent 
contribuer au diagnostic: 

- electrophorese des proteines pour la recherche 
d'un myelome; 

- dosage de la TSH pour exclure une hyper- 
thyroidie; 

- test au tetracosactide pour exclure la maladie 
d'Addison; 

- test de suppression a l'hydrocortisone : la prise 
orale de 40 mg d'hydrocortisone trois fois par 
jour pendant 10 jours fait chuter la calcemie 
due a la sarcoidose, a une hypercalcemie 
dependant de la vitamine D ou a certaines 
tumeurs malignes. 


Soins 


Le traitement doit ramener la calcemie a une valeur 
proche de la normale et corriger la cause sous- 
jacente. Une hypercalcemie severe (> 3,5 mmol/1) 
est une urgence medicale qui doit etre traitee agres- 
sivement quelle que soit la cause sous-jacente 
(encadre 14.3) - Urgence. 
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Traitement 

de l'hyperparathyroidie primaire 

Le traitement d'un adenome parathyro'idien 
symptomatique est l'exerese chirurgicale. Un trai¬ 
tement conservateur peut etre indique chez les 
patients de plus de 50 ans et asymptomatiques et 
dont la calcemie n'est que legerement augmentee 
(2,65 a 3 mmol/1). En cas d'hyperplasie parathy¬ 
roidienne, les quatre glandes sont resequees. 
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Traitement d’une hypercalcemia 
grave et aigue 

► Rehydrater par une perfusion intraveineuse 
(solution saline a 0,9 %) 

4 a 61 de solution saline par voie intraveineuse 
pendant 24 heures, puis 
3 a 41 durant plusieurs jours 
La quantite et le debit dependent de reva¬ 
luation clinique et des dosages seriques de 
I'uree et des electrolytes 

► Bisphosphonate -seulement apres rehydra- 
tation, habituellement un minimum de 2 I 
Pamidronate disodique 60 a 90 mg en perfu¬ 
sion intraveineuse dans 0,51 de solution saline 
0,9 % en 2 a 8 heures 

► Dosages 

L'uree et les electrolytes seriques au moins 
quotidiennement 

La calcemie au moins 48 heures apres le 
debut du traitement, la normalisation peut 
prendre 3 a 5 jours, la duree moyenne de 
I'action est de 28 jours 

► Prednisolone (30 a 60 mg par jour) 

Peut etre utile dans certains cas (myelome, 
sarcoi'dose et exces de vitamine D), mais 
inefficace dans la plupart des cas 

► Prevenir les recidives 
Traiter la cause sous-jacente, si possible 
En cas de cancer incurable, envisager un trai¬ 
tement d'entretien avec les bisphosphonates 

Hypocalcemie 
et hyp op arathyr oldie 

Etiologie 

Le tableau 14.15 enumere les causes d'hypocalce- 
mie. Une nephropathie chronique est la cause la 
plus commune, le mecanisme etant une produc¬ 
tion insuffisante de vitamine D active et la reten¬ 
tion renale du phosphate, aboutissant a une 
microprecipitation de phosphate de calcium dans 
les tissus. Une hypocalcemie transitoire benigne 
survient souvent apres une parathyroidectomie, 
et quelques patients developpent une hypopara- 
thyroidie persistante. 

Caracteristiques cliniques 

L'hypocalcemie provoque une augmentation de 
l'excitabilite musculaire et nerveuse. Le patient se 
plaint d'abord d'engourdissement des extremites 
et du pourtour de la bouche, puis de crampes; 
peuvent alors survenir des signes de tetanie, 


Tableau 14.15 Causes d'hypocalcemie 

Augmentation du taux de phosphate 
serique 

Maladie renale chronique* * 

Prise therapeutique de phosphate 

Reduction de la fonction de la PTH 

Post-thyroidectomie et parathyroidectomie 
(habituellement transitoire)* 

Deficience congenitale (syndrome de DiGeorge) 
Hypoparathyroidie idiopathique (auto-immune) 

Hypomagnesemie profonde (inhibe la liberation 
de PTH) 

Pseudohypoparathyroidie (resistance de I'organe 
cible a la PTH) 

Carence en vitamine D 

Reduction de I'exposition aux rayons ultraviolets 
Malabsorption 

Medicaments antiepileptiques (induction des enzymes 
qui augmentent le metabolisme de la vitamine D) 

Resistance a la vitamine D (rare) 

Medicaments 

Calcitonine 

Bisphosphonates 

Divers 

Pancreatite aigue* 

Sang citrate en cas de transfusion massive 

* Indique une cause frequente d'hypocalcemie. 

comme le spasme carpopedal (opposition du pouce, 
extension des articulations interphalangiennes et 
flexion des metacarpophalangiennes), suivis, en 
l'absence de traitement, de convulsions et de mort. 
L'excitabilite neuromusculaire peut se manifester 
par les signes de Chvostek et de Trousseau. Dans le 
premier, un tapotement du nerf facial dans la region 
de la glande parotide cause une breve contraction 
des muscles faciaux homolateraux. Dans le second, 
le gonflement du brassard d'un tensiometre au- 
dessus de la pression arterielle systolique provoque 
un spasme carpopedal. Une hypocalcemie severe 
peut causer un oedeme papillaire et un intervalle 
QT prolonge a l'ECG. 

Les autres causes de tetanie sont une alcalose, un 
deficit en potassium et en magnesium et l'hy- 
perventilation, qui diminue la fraction ionisee du 
calcium (le calcium plasmatique total est normal) 
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en modifiant la proteine de liaison du calcium, ce 
qui diminue la fraction ionisee. 

Examens 

Les antecedents et l'examen physique suffisent 
souvent a l'identification de la cause de l'hypocal- 
cemie. Le dosage serique de la creatinine et du 
magnesium et l'estimation du debit glomerulaire 
sont utiles a la recherche dune maladie renale 
chronique. L'algorithme de la figure 14.10 decrit la 
demarche diagnostique en cas d'hypocalcemie. 

Soins 

• Aigue (par exemple avec tetanie) : administra¬ 
tion intraveineuse de 10 ml de gluconate de 
calcium a 10 % (2,25 mmol) dilues dans 50 a 
100 ml de glucose a 5 %, en 10 minutes avec 
une surveillance ECG. Le traitement peut etre 
repete jusqu'a disparition des symptomes et 
poursuivi sous forme de perfusion durant 
4 heures. 

• Hypocalcemie persistante. En cas de carence 
en vitamine D, le traitement consiste en ergo- 
calciferol (vitamine D 2 ) ou en cholecalciferol 
(vitamine D 3 ), 50000 UI par voie orale une 
fois par semaine pendant 8 semaines. Ce trai¬ 
tement est inefficace chez les patients avec 


hypoparathyroidie, car la PTH est necessaire 
pour la conversion en 1,25-dihydroxyvita- 
mine D. Dans ce cas, on recourt a l'alfacalcidol 
(la-hydroxycholecalciferol), 0,25 a 2 pg par 
jour pour maintenir le calcium serique dans la 
partie inferieure de la norme. La calcemie doit 
etre verifiee d'abord chaque semaine, puis 
tous les 3 a 6 mois apres qu'une dose stable a 
ete atteinte. 


Troubles de la concentration 
de phosphate 


Le phosphate est essentiel pour la plupart des 
processus biochimiques. La majorite du phos¬ 
phate est contenue dans l'os, et la regulation de la 
concentration plasmatique est etroitement liee a 
celle du calcium. La concentration plasmatique 
de phosphate est controlee en partie par l'hor- 
mone parathyroidienne (PTH) et la 1,25-dihy- 
droxyvitamine D 3 , qui modifient la reabsorption 
du phosphate dans le tubule renal proximal. 
L'hyperphosphatemie survient le plus souvent en 
cas de maladie renale chronique et le traitement 
repose sur la chelation du phosphate intestinal et 
la dialyse. 



Figure 14.10. Algorithme diagnostique en cas d'hypocalcemie. 
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Hypophosphatemie 

L'hypophosphatemie est frequente et souvent 
meconnue. 

Etiologie 

L'hypophosphatemie est due a trois mecanismes 
principaux : la redistribution dans les cellules, 
une augmentation de l'excretion renale, une 
diminution de l'apport ou de l'absorption intes- 
tinale de phosphate (tableau 14.16). Les causes 
les plus frequentes sont le traitement des 
patients atteints dune acidocetose diabetique, 
la realimentation en glucides de patients alcoo- 
liques ou ayant recemment perdu du poids et 
l'hyperparathyroidie. 

Caracteristiques cliniques 

Le manque de phosphate intracellulaire a un 
impact sur tous les systemes d'organes et se mani- 
feste par des troubles musculaires, une encephalo- 
pathie (confusion, hallucinations et convulsions) 
et, plus rarement, une hemolyse. L'atteinte muscu- 
laire se traduit par une faiblesse des muscles sque- 
lettiques et une rhabdomyolyse, mais aussi par 
une insuffisance respiratoire due a la faiblesse 
diaphragmatique ainsi que par une decompensa¬ 
tion cardiaque par diminution de la contractilite 
myocardique. Une hypophosphatemie prolongee 
conduit a une osteomalacie. 

Tableau 14.16. Causes (l'hypophosphatemie 

Redistribution du phosphate extracellulaire 
dans la cellule 

Traitement de I'acidocetose diabetique 

Syndrome de realimentation 

Alcalose respiratoire aigue 

Syndrome des os affames apres parathyroi'dectomie 

Diminution de l'absorption intestinale 

Prise orale insuffisante (rare) 

Certains antiacides 
Diarrhee 

Augmentation de l'excretion urinaire 

Hyperparathyroidie 
Carence en vitamine D 
Anomalie renale primaire 


Traitement 

Des supplements oraux de phosphate associes au 
traitement de la cause sous-jacente sont generale- 
ment suffisants. La posologie sera de 4 a 6 compri- 
mes effervescents par jour, chaque comprime 
contenant 16,1 mmol de phosphate. Les comprimes 
contiennent egalement du sodium et du potassium 
et ce supplement doit etre pris en compte dans reva¬ 
luation de l'apport quotidien en ces ions. La vita- 
mine D devra etre prescrite aux patients carences. 

Le phosphate par vole intraveineuse est potentielle- 
ment dangereux et peut precipiter avec le calcium 
et causer ainsi une hypocalcemie ainsi que des cal¬ 
cifications ectopiques dans les reins et le cceur. II 
est indique en cas d'hypophosphatemie profonde 
symptomatique (serum de phosphate < 0,4 mmol/1). 
On le perfuse alors, par une ligne peripherique, en 
6 a 12 heures, sous forme d'une solution 9 a 
18 mmol diluee dans 250 a 500 ml de glucose a 5 %. 
Les concentrations plasmatiques de calcium, de 
phosphate de magnesium et de potassium doivent 
etre surveillees pendant le traitement. 

Endocrinologie du controle 
de la pression arterielle 

La pression arterielle est determinee par le debit 
cardiaque et la resistance peripherique; une aug¬ 
mentation de la pression arterielle peut etre due a 
une augmentation d'un ou de deux de ces ele¬ 
ments. Chez quelques patients, la cause de l'hy- 
pertension peut etre identifiee, notamment les 
causes endocriniennes (tableau 14.17). Toutefois, 
dans 90 % des cas, aucune cause ne peut etre trou- 
vee; on dit alors que les patients sont atteints 
d'hypertension essentielle. Des causes d'hyper- 
tension secondaire doivent etre recherchees chez 
les patients jeunes (< 35 ans), chez ceux avec un 
test de depistage de base anormal (voir chap. 10) 
ou chez les patients atteints d'hypertension 
maligne ou resistant aux traitements convention- 
nels (par exemple plus de trois medicaments). 

Systeme renine-angiotensine 

La figure 14.11 illustre le systeme renine- 
angiotensine-aldosterone. L ’angiotensine, une 
a 2 -globuline d'origine hepatique, circule dans le 
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Tableau 14.17. Causes endocriniennes 
d'hypertension 


Production excessive de 

Renine 

Stenose de I'artere renale, 
tumeurs secretrices de renine 

Aldosterone 

Adenome ou hyperplasie des 
surrenales 

Mineralocorticoides 

Syndrome de Cushing 
(le cortisol est un faible 
mineralocorticoide) 

Catecholamines 

Pheochromocytome 

Hormone de 
croissance 

Acromegalie 

Contraceptifs oraux (mecanisme inconnu) 


plasma. L'enzyme renine est secretee par le rein en 
reaction a une diminution de la pression ou du 
debit de la perfusion renale; elle clive le decapep- 
tide, Yangiotensine I, a partir de l'angiotensino- 
gene. L'angiotensine I est inactive, mais est clivee 
ensuite par l'enzyme de conversion (presente dans 
les poumons et l'endothelium vasculaire) en un 
peptide actif, Yangiotensine II, qui exerce deux 
actions principales: 

• une vasoconstriction puissante (en quelques 
secondes); 

• une stimulation de la production de l'aldoste- 
rone par la zone glomerule des surrenales. 

L ’aldosterone entraine une retention de sodium et 
la perte urinaire de potassium (durant quelques 
heures a quelques jours). Cela induit une augmen¬ 
tation de la pression sanguine et diminue la sti¬ 
mulation de la production de renine. Le manque 
de sodium ou sa perte urinaire augmente la pro¬ 
duction de renine, tandis que l'exces de sodium 
alimentaire la supprime. 

Hyperaldosteronisme primaire 

C'est une affection rare (< 1 % de tous les cas d'hy¬ 
pertension), dans laquelle le taux d'aldosterone est 
eleve independamment du systeme renine-angio- 
tensine. Elle est causee par un adenome surrena- 
lien secreteur d'aldosterone (syndrome de Conn) 
ou par une hyperplasie surrenalienne bilaterale. 


Caracteristiques cliniques 

La fonction principale de l'aldosterone est de pro- 
voquer un echange de sodium et de potassium 
dans le tubule renal distal, c'est-a-dire une absorp¬ 
tion du sodium (et done de l'eau) et une excretion 
de potassium. L'hyperaldosteronisme cause une 
hypertension, consequence de l'expansion du 
volume intravasculaire, et une hypokaliemie. 

Examens 

• L'hypokaliemie est souvent presente, mais pas 
toujours. 

• Le rapport aldosterone plasmatique/renine 
(RAR) est le test de depistage initial de l'hyperal- 
dosteronisme primaire. La spirinolactone et 
l'eplerenone doivent etre arretees 6 semaines 
avant le test. Un rapport eleve ne confirme pas le 
diagnostic et d'autres tests sont alors indiques 
pour demontrer la secretion inappropriee 
d'aldosterone. 

• Le diagnostic repose sur la demonstration d'une 
augmentation du taux d'aldosterone plasmatique 
non reprimee par une perfusion de solution 
saline a 0,9 % (21 en 4 heures) ou l'administration 
de fludrocortisone (un mineralocorticoide). 

• La TDM ou 1'IRM des surrenales permet de dif- 
ferencier les adenomes de l'hyperplasie. 

Soins 

Un adenome est enleve chirurgicalement. 
L'hypertension arterielle resultant de l'hyperpla- 
sie est traitee au moyen d'un antagoniste de l'al- 
dosterone, la spironolactone ou l'eplerenone. 

Pheochromocytome 

Cette tumeur rare (0,1 % des causes d'hyperten¬ 
sion) du systeme nerveux sympathique produit 
des catecholamines; 10 % sont cancereuses et 10 % 
se developpent en dehors de la glande surrenale. 
Certaines sont associees a des neoplasies endocri¬ 
niennes multiples (voir ci-dessous). 

Caracteristiques cliniques 

Les symptomes peuvent etre episodiques et sont 
notamment des maux de tete, des palpitations, 
des sueurs, de l'anxiete, des nausees et une perte 
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Figure 14.11. Le systeme renine-angiotensine-aldosterone. 

ECA : enzyme de conversion de I'angiotensine; PA: pression arterielle. Les antagonistes de I'angiotensinell agissent sur 
les glandes surrenales et les vaisseaux sanguins. 


de poids. Les signes, qui peuvent egalement etre 
intermittents, comprennent 1'hypertension, la 
tachycardie et la paleur. L'hyperglycemie est ega¬ 
lement possible. 

Examens 

• Le dosage des catecholamines et des metabolites 
(metanephrines) dans les urines de 24 heures 


est un test de depistage utile; si des taux nor- 
maux sont trouves dans trois echantillons col- 
lectes a des moments distincts, le diagnostic est 
pratiquement exclu. 

• Des taux eleves de catecholamines plasmatiques 
confirment le diagnostic. 

• La chromogranine A plasmatique (une proteine 
de stockage vesiculaire) est elevee. 
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• La TDM ou 1'IRM permet la localisation de la 
tumeur. 

• La scintigraphie a l'aide de meta-[ 131 I] iodobenzyl- 
guanidine (MIBG), qui est selectivement absor- 
bee par les cellules adrenergiques, est utile pour la 
detection des tumeurs extrasurrenaliennes. 

Soins 

Le traitement de choix est l'exerese chirurgicale 
de la tumeur sous a- et (3-bloquants, la phe- 
noxybenzamine et le propranolol, traitement a 
commencer avant l'operation. Ces medicaments 
peuvent egalement etre utilises a long terme 
lorsque l'operation est impossible. 

Neoplasie endocrinienne multiple 

Les syndromes de neoplasie endocrinienne 
multiple (NEM) sont rares, mais leur diagnos¬ 
tic est important tant pour le traitement que 
pour la detection chez des membres de la 
famille - le trait est autosomique dominant. 
Une NEM se caracterise par le developpement 
synchrone ou metachrone (survenant a des 
moments differents) de tumeurs impliquant 
diverses glandes endocrines (tableau 14.18). La 
NEM de type 1 est due a une mutation du gene 
menin present sur le chromosome 11, la pro- 
teine normale correspondante agissant comme 
un agent suppresseur de tumeur. L'anomalie 
genetique dans la NEM 2 concerne le proto¬ 
oncogene Ret sur le chromosome 10; le produit 
du gene joue un role dans le developpement et 
la fonction du systeme nerveux central et peri- 
pherique. Le traitement implique, si possible, 
l'exerese chirurgicale des tumeurs. En cas de 
NEM 1, les membres asymptomatiques de la 
famille devraient subir une analyse de sang, en 
particulier pour le dosage du calcium en raison 
de la forte penetrance de l'hyperparathyroidie. 
Dans les families a NEM 2, il faudra effectuer 
des tests genetiques pour la recherche des muta¬ 
tions de Ret. Chez un patient atteint de NEM, 
une surveillance constante est requise en vue de 
la detection de toute nouvelle manifestation du 
syndrome, qui peut se developper plusieurs 
annees apres le tableau clinique initial. 


Tableau 14.18. Neoplasie endocrinienne 
multiple (NEM) 


Organe 

Frequence 

Tumeurs/ 

manifestations 

diniques 

Type 1 

Adenomes fonctionnels dans: 

Parathyroides 

95 % 

Hypercalcemie 

Hypophyse 

30% 

Prolactinome, 
acromegalie, 
maladie de Cushing 

Tumeurs 

enteropan- 

creatiques 

60 %, 

Gastrinome, 

insulinome, 

glucagonome, 

VIPome 

Autres: 

Carcinoides de 

I'intestin 

anterieur 

10% 

Thymique, 

bronchique 

gastrique 

Adenomes du 
cortex surrenalien 

25 % 

Tumeurs non 
fonctionnelles 

Tumeurs cutanees 

60% 

Angiofibromes, 

collagenomes, 

lipomes 

Type 2A 

Carcinome de la 

medullaire 

thyroidienne 

95 % 

Masse thyroidienne, 
diarrhee, calcitonine 
plasmatique elevee 

Medullaire 

surrenalienne 

40% 

Pheochromocytome 

Hyperplasie 

parathyroidienne 

10% 

Hypercalcemie 

Type 2B 

Comme type2A (mais pas de maladie 
parathyroidienne) avec un aspect phenotypique 
typique : corps mince et nevromes des levres, 
de la langue et des voies digestives 


VIP : polypeptide intestinal vasoactif. 


Troubles de la regulation 
de la temperature 

La temperature corporelle normale est de 36,5 a 
37,5 °C. Au sein de l'hypothalamus, des cellules sen- 
sibles a la temperature controlent la generation et la 
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perte de chaleur. Pendant une infection, la fievre est 
due a des cytokines, notamment l'interleukine-1, 
liberee par les cellules inflammatoires. Elies agissent 
sur l'hypothalamus en changeant le point de 
consigne de la thermoregulation. 

Hyp other mie 

L'hypothermie est definie comme une baisse de la 
temperature centrale (rectale) au-dessous de 
35 °C. Elle est souvent fatale quand la temperature 
tombe en dessous de 28 °C. 

Etiologie 

Les sujets tres jeunes ou ages sont particulierement 
exposes au risque d'hypothermie, ces derniers 
ayant une capacite reduite de ressentir le froid. 
L'hypothyroidie, les hypnotiques, l'alcool ou une 
maladie intercurrente peuvent contribuer. Chez 
les individus sains, l'exposition prolongee a des 
temperatures extremes ou une immersion prolon¬ 
gee dans l'eau froide est la cause la plus frequente. 

Caracteristiques cliniques 

Une legere hypothermie (32 a 35 °C) provoque des 
tremblements et une sensation de froid intense. 
L'hypothermie plus severe altere progressivement 
la conscience et aboutit au coma; en general, le 
pouls est ralenti, la pression arterielle est basse, les 
muscles sont raides et les reflexes deprimes. 
L'evolution vers le coma s'accompagne de la perte 
des reflexes qui passent par le tronc cerebral, 
notamment les pupillaires. La mort survient habi- 
tuellement a la suite dune arythmie ventriculaire 
menant a l'asystolie. 

Diagnostic 

La mesure de la temperature centrale avec un 
thermometre a graduations basses fournit le 
diagnostic. L'alteration de la conscience indique 
generalement une temperature inferieure a 32 °C, 
ce qui est une urgence medicale. En cas d'hypo¬ 
thermie grave, l'ECG est modifie; l'intervalle PR 
est allonge, le complexe QRS elargi et des ondes 
«J» apparaissent (deflexions convexes proemi- 
nentes a la jonction du complexe QRS et du seg¬ 
ment ST, plus visibles dans les derivations 
precordiales). 


Soins 

Les principes therapeutiques sont le rechauffement 
progressif du patient avec correction des anomalies 
metaboliques (si elles sont graves) et le traitement 
des arythmies cardiaques (encadre 14.4) - Urgence. 
Comme une hypothyroidie peut survenir, des 
quelle est suspectee, il faut administrer de la triio¬ 
dothyronine par voie IV. 


Traitement de l'hypothermie 

Examens 

► Gaz du sang arteriel 

► Hemogramme complet, uree et electro¬ 
lytes, glycemie, tests de fonction thyroT- 
dienne, hemocultures 

► Radiographie thoracique, ECG 

Soins 

► Donner de I'oxygene par masque facial et 
connecter un moniteur ECG 

► Rechercher et traiter I'infection, la pneu- 
monie est courante 

► Intuber et ventiler les patients qui sont 
dans le coma ou en insuffisance respiratoire 

► Liquides intraveineux chauffes (37 °C) pour 
atteindre une production d'urine de 30 a 
40 ml/h 

► Rechauffement externe passif si la tempe¬ 
rature centrale > 32 °C 

-Placer le patient dans une piece chaude 
(27 a 29 °C) 

-Couvertures d'urgence 
-Bain dans l'eau chaude 

► Rechauffement externe actif si la tempera¬ 
ture centrale est de 28 a 32 °C 
-Couvertures chaudes, coussins chauffants 
ou air chaud force 

- Rechauffer le tronc avant les extremites pour 
minimiser la vasodilatation peripherique 
-Bain dans l'eau chaude 

► Rechauffement interne actif si la tempera¬ 
ture centrale < 28 °C 

-Oxygene humidifie et rechauffe (40 a 
46 °C) 

- Lavage (gastrique, peritoneal, vesical) avec 
des liquides chauds (40 °C) 

- Derivation extracorporelle (hemodialyse, rechauf¬ 
fement arterioveineux ou venoveineux) 

- Circulation extracorporelle - traitement de 
choix pour les patients en hypothermie et 
arret cardiaque 

► Surveiller la temperature centrale, la satu¬ 
ration en oxygene par oxymetrie de pouls, 
le debit urinaire et la pression veineuse 
centrale 
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Les indices d'hypothyroldie sont notamment 
des antecedents de traitement radioactif ou de 
chirurgie anterieure pour hyperthyroidie, et les 
symptomes qui precedent en general une hypo- 
thyroldie (voir plus haut). En cas d'arret cardio- 
respiratoire prolonge induit par l'hypotherniie, 
celle-ci peut proteger les organes de l'ischemie. 
Par consequent, la reanimation doit etre pour- 
suivie, eventuellement durant des heures, jusqu'a 
ce que l'echec soit evident; le rechauffement n'a 
pas permis de relancer la fonction cardiorespi- 
ratoire, ou la temperature centrale n'a pu etre 
retablie. Les medicaments utilises habituelle- 
ment en cas d'arret cardiorespiratoire, par exemple 
l'adrenaline, sont moins efficaces a basse tempe¬ 
rature et ne sont utiles que si la temperature est 
superieure a 30 °C. 

Hyperthermie (hyperpyrexie) 

L'hyperpyrexie est une temperature corporelle 
superieure a 41 °C. Les causes sont les suivantes : 

• une lesion de l'hypothalamus a la suite d'un 
traumatisme, d'une intervention chirurgicale 
ou d'une infection; 

• l'hyperpyrexie maligne - il s'agit d'une affec¬ 
tion rare a transmission autosomique domi- 
nante dans laquelle les muscles squelettiques 
generent de la chaleur, en presence de certains 
medicaments anesthesiques, par exemple le 
suxamethonium; 

• l'ingestion de 3,4-methylenedioxymethamphe¬ 
tamine (ecstasy); 

• le syndrome malin des neuroleptiques: reaction 
idiosyncrasique a une dose therapeutique de 
medicaments neuroleptiques, par exemple les 
phenothiazines. 

Le traitement inclut l'arret du medicament incri- 
mine, le refroidissement et l'administration de 
dantrolene sodique. 


Medicaments 

Hormones thyroi’diennes 


Indications 

Hypothyroidie, goitre non toxique diffus, carci- 
nome thyroidien. 

Preparations et posologie 
Levothyroxine sodique (thyroxine) 

Comprimes: 25 fig, 50 pg, 100 pg. 

1,6 pg/kg/jour (100-125 pg pour un adulte de 
taille moyenne), 25 pg/jour chez les personnes 
agees ou les patients atteints de cardiopathie 
ischemique, a augmenter par paliers de 25-50 pg 
toutes les 3-6 semaines jusqu'au retour a la nor- 
male du taux de TSH. 


Effets secondaires 

Les effets secondaires surviennent habituellement 
lorsque la posologie est excessive ainsi qu'au debut 
du traitement a la suite d'une augmentation rapide 
du metabolisme. En void la liste: arythmies, palpi¬ 
tations, crampes et faiblesses musculaires, vomis- 
sements, diarrhee, tremblements, nervosite, maux 
de tete, bouffees vasomotrices, transpiration, 
fievre, perte de poids excessive et, parfois, douleur 
angineuse, en cas d'ischemie myocardique latente. 


Precautions/contre-indications 


En cas de panhypopituitarisme ou d'une predispo¬ 
sition a l'insuffisance surrenale pour d'autres 
causes, la cure de levothyroxine devra etre precedee 
d'une corticotherapie. La dose initiale doit etre plus 
faible chez les personnes agees et en cas de maladie 
cardiovasculaire ou de diabete. Si le patient prend 
un medicament antidiabetique, y compris l'insu- 
line, la dose peut devoir etre augmentee. La levothy¬ 
roxine est contre-indiquee dans la thyrotoxicose, 
sauf avec le carbimazole (voir ci-dessous). 
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Medicaments antithyroidiens 
Mode d'action 

Ces medicaments inhibent la synthese des hor¬ 
mones thyroidiennes. 

Indications 

Traitement a long terme d'une thyrotoxicose et 
preparation des patients a une thyroidectomie. Ils 


Mode d'action 

Thyroxine synthetique. 
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peuvent etre pris avec du propranolol, 40 mg trois 
fois par jour, pour le controle des symptomes 
initiaux. 

Preparations et posologie 
Carbimazole 

Comprimes: 5 mg, 20 mg. 

Medicament le plus couramment utilise contre 
la thyrotoxicose au Royaume-Uni. Le traitement 
initial est de 15-40 mg par jour, des doses plus 
elevees etant requises en cas de maladie grave. 
Cette dose est poursuivie jusqu'a ce que le 
patient devienne euthyroidien, generalement 
apres 4-8 semaines; la posologie est ensuite 
progressivement ramenee en 6-24 mois a une 
dose d'entretien de 5-15 mg par jour. Une com- 
binaison de carbimazole, 40-60 mg par jour 
avec la levothyroxine, 50-150 pg par jour, est 
parfois utilisee comme cure de blocage et de 
substitution ; elle est contre-indiquee durant la 
grossesse. 

Propylthiouracile 
Comprimes: 50 mg. 

La posologie est semblable a celle du carbimazole, 
mais Ton commence avec 200-400 mg par jour et 
la dose d'entretien est de 50-150 mg par jour. 

Effets secondaires 

Une aplasie de la moelle osseuse est possible, 
en particulier avec le carbimazole. Les patients 
doivent etre invites a signaler tout symptome 
et signe evocateurs d'infection, par exemple 
des maux de gorge. Si l'infection se confirme, 
une numeration des globules blancs s'impose, 
et le traitement doit etre arrete immediate- 
ment en cas de neutropenie. Le carbimazole 
peut causer des nausees, des troubles gastro- 
intestinaux, des cephalees, des eruptions cuta- 
nees et du prurit, alors que le propylthiouracile 
peut induire une vasculite cutanee, une 
necrose hepatique, une nephrite et un syn¬ 
drome pseudolupique. 

Precautions/contre-indications 

Troubles hepatiques; un surdosage peut entrainer 
le developpement rapide dune hypothyroidie. 


Corticoiides 
Mode d'action 

Traitement substitutif. Le cortex surrenalien 
secrete normalement l'hydrocortisone (cortisol), 
qui a une activite glucocorticoide et une faible 
activite mineralocorticoide. II secrete aussi l'al- 
dosterone, un mineralocorticoide. Dans Yinsuffi- 
sance surrenalienne primaire, le remplacement 
physiologique optimal est obtenu avec l'hydro- 
cortisone associee au mineralocorticoide, la flu¬ 
drocortisone; l'hydrocortisone seule ne fournit 
habituellement pas une activite mineralocorti¬ 
coide suffisante pour le remplacement complet. 
En cas d'hypopituitarisme, on administre des glu- 
cocortico'ides, mais l'aldosterone n'est pas neces- 
saire, car la production est regulee par le systeme 
renine-angiotensine. 

Les actions anti-inflammatoires comprennent 
l'induction de la synthese d'lKB, une proteine 
inhibitrice liee a NF-kB. 

Indications 

• Une grande variete d'affections inflammatoires 
des articulations, des poumons, de la peau et de 
l'intestin, le rejet de greffe aigu, les maladies 
auto-immunes, le syndrome nephritique/neph- 
rotique (en particulier chez les enfants), l'cedeme 
cerebral, des reactions d'hypersensibilite aigues 
comme l'angio-oedeme des voies respiratoires 
superieures et le choc anaphylactique. 

• Pour la therapie substitutive en cas d'insuffi- 
sance surrenale et d'hypopituitarisme. 

Le type de preparation cortico'ide utilise depend 
de l'indication; par exemple, la dexamethasone 
est un cortico'ide tres puissant a l'activite minera¬ 
locorticoide negligeable (voir ci-dessous); cela la 
rend particulierement bien adaptee pour les fortes 
doses dans des affections ou la retention d'eau 
(effet secondaire mineralocorticoide) serait un 
desavantage, par exemple l'oedeme cerebral. La 
prednisolone exerce surtout une activite gluco¬ 
corticoide ; elle est le cortico'ide le plus couram¬ 
ment utilise par la bouche pour la suppression des 
maladies a long terme. L'activite mineralocorti¬ 
coide relativement elevee de la cortisone et de 
l'hydrocortisone et la retention de liquide qui en 
resulte les rendent impropres a la suppression des 
maladies chroniques. L'hydrocortisone est utilisee 
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pour la therapie substitutive des surrenales et par 
voie intraveineuse dans le traitement d'urgence de 
certaines affections, par exemple une colite ulce- 
reuse grave, un choc anaphylactique. Les corti- 
coi'des sont egalement utilises par inhalation 
contre l'asthme, par administration rectale en cas 
de maladie inflammatoire de l'intestin, et par voie 
topique dans le traitement d'affections inflamma- 
toires de la peau. Ces preparations ne sont pas 
decrites dans cette section. 

Preparations et posologie 

Le tableau 14.19 compare les doses anti-inflamma- 
toires equivalentes des corticoides et donne une 
evaluation de leur activite mineralocortico'ide. 

Prednisolone 

Comprimes : 1 mg, 5 mg, 25 mg; comprimes 
solubles: 5 mg; comprimes enterosolubles: 2,5 mg, 
5 mg. 

• Voie orale : la dose de traitement usuel, initiale- 
ment 10-40 mg par jour, jusqu'a 60 mg en une 
maladie grave comme une seule dose apres le 
petit dejeuner. Entretien general de 2,5-15 mg. 

Hydrocortisone 

Comprimes : 10 mg, 20 mg. Injections : 100 mg de 
poudre pour reconstitution. 

• Voie orale : traitement substitutif : 20-30 mg 
par jour en doses fractionnees. 

• Voie IV/IM : 100-500 mg, trois a quatre fois par 
jour ou au besoin, par une dose unique injectee 
lentement ou en perfusion dans une solution de 
chlorure de sodium a 0,9 % ou de glucose a 5 %. 

Dexamethasone 

Comprimes : 500 mg, 2 mg, solution orale : 
2 mg/5 ml. Injection: 4 mg/ml, 24 mg/5 ml. 

• Voie orale : de 0,5-10 mg par jour en doses 
fractionnees. 

• Voie IV/IM : au debut, 0,5-20 mg par jour, 
en doses fractionnees. Injection intraveineuse 


Tableau 14.19 Doses anti-inflammatoires 
equivalentes des corticoides 


Activite mineralocorticoide 

Prednisolone 5 mg 

Faible 

= Betamethasone 750 |jg 

Negligeable 

= Acetate de cortisone 25 mg 

Forte 

= Deflazacort 6 mg 

Faible 

= Dexamethasone 750 |jg 

Negligeable 

= Hydrocortisone 20 mg 

Forte 

= Methylprednisolone 4 mg 

Faible 

= Triamcinolone 4 mg 

Faible 


lente (au moins 3-5 minutes) ou en perfusion 
dans une solution de chlorure de sodium a 0,9 % 
ou de glucose a 5 %. 

Methylprednisolone 

Comprimes: 2 mg, 4 mg, 16 mg, 100 mg. Injections: 

ampoules de 40 mg, 125 mg, 500 mg, 1 g, 2 g. 

• Voie orale : posologie habituelle de 20-40 mg 
par jour. 

• Voie IV/IM : initialement 10-500 mg par jour, 
la dose depend de l'affection. Injection lente ou 
perfusion intraveineuse. 


Effets secondaires 


Les effets secondaires des glucocorticoi'des sont le 
diabete et l'osteoporose (voir plus haut). Les precau¬ 
tions a prendre pour les patients soumis a un traite¬ 
ment prolonge aux corticoides sont exposees plus 
haut dans le chapitre. Les effets secondaires mine- 
ralocortico'ides sont l'hypertension, la retention 
sodique et aqueuse ainsi que la perte de potassium. 
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Precautions/contre-indicadons 

Infection systemique non traitee; eviter les vaccins 
viraux vivants chez ceux qui resolvent des doses 
immunosuppressives. 
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Diabete et autres Chaptre 15 

troubles du metabolisme 


Diabete 


Classification du diabete 


Metabolisme du glucose 

Normalement, la glycemie est etroitement regulee 
et s'ecarte rarement des valeurs de 3,5 a 8,0 mmol/1 
(63 a 144 mg/dl), malgre les differentes causes de 
variation comme la nourriture, le jeune et l'exer- 
cice. L'homeostasie du glucose est assuree par le 
foie, qui absorbe et stocke du glucose (sous forme 
de glycogene) durant l'absorption intestinale et le 
libere dans la circulation entre les repas pour 
repondre aux besoins des tissus peripheriques. Le 
foie transforme egalement des molecules a 3 car- 
bones derivees de la degradation des lipides (gly¬ 
cerol), du glycogene musculaire (lactate) et des 
proteines (par exemple l'alanine) en molecules de 
glucose a 6 carbones par le processus de gluconeo- 
genese. L'insuline est l'hormone cle impliquee 
dans le stockage de nutriments sous forme de gly¬ 
cogene dans le foie et les muscles, et de triglyce¬ 
rides dans les graisses. Au cours d'un repas, 
l'insuline (derivee de la pro-insuline apres elimi¬ 
nation du peptide C) est secretee par les cel¬ 
lules (3 des dots pancreatiques dans la veine porte; 
elle facilite l'absorption du glucose par les muscles 
et la graisse et supprime la production de glucose 
par le foie. A jeun, l'insuline, qui est en concentra¬ 
tion faible, module la production hepatique de 
glucose. Les hormones de contre-regulation, le 
glucagon, l'adrenaline, le cortisol et l'hormone de 
croissance, s'opposent a Taction de l'insuline, aug¬ 
mented la production de glucose par le foie et 
reduisent le transfert du glucose dans le tissu adi- 
peux et les muscles pour un taux plasmatique 
donne d'insuline. 


Le terme de diabete regroupe des troubles metabo- 
liques communs caracterises par une hyperglyce- 
mie chronique, qui peut etre la consequence d'une 
carence relative en insuline, d'une resistance a 
l'insuline ou des deux. Le diabete est generalement 
primaire mais peut etre secondaire a d'autres 
affections, qui comprennent des atteintes pancrea¬ 
tiques (par exemple pancreatectomie totale, pan- 
creatite chronique, hemochromatose) ou des 
maladies endocriniennes (par exemple acromega- 
lie ou syndrome de Cushing). II peut aussi etre 
induit par des medicaments, le plus souvent par les 
diuretiques thiazidiques et les cortico'ides. 

Le diabete primaire est divise en type 1 et type 2. 
En pratique, les deux maladies sont distinctes aux 
deux extremites de leur spectre, mais elles se che- 
vauchent au milieu de celui-ci (tableau 15.1). A 
une extremite du spectre, le diabetique de type 1 
est jeune, est deficient en insuline, mais sans 
aucune resistance et il montre des signes d'auto- 
immunite. Le diabete de type 1 est plus repandu 
dans le nord des pays europeens, notamment en 
Finlande, et l'incidence est en augmentation dans 
la plupart des populations, en particulier chez les 
jeunes enfants. Le diabete de type 2 est commun 
dans toutes les populations jouissant d'un style de 
vie confortable et sa frequence augmente egale¬ 
ment, en particulier chez les adolescents. 
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Etiologie et pathogenie 
Diabete de type 1 

Le diabete de type 1 est la consequence d'une des¬ 
truction auto-immune des cellules (3 pancreatiques. 
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Tableau 15.1. Le spectre du diabete : une comparaison des types 1 et 2 



Type 1 

Type 2 

Epidemiologie 

Jeunes (habituellement < 30 ans) 

Personnes agees (generalement > 30 ans) 


Habituellement maigres 

Souvent en surpoids 


Plus frequent chez les personnes d'ascendance 
europeenne nordique 

Tous les groupes raciaux; plus frequent 
chez les Africains/Asiatiques 

Heredite 

HLA-DR3 ou DR4 dans > 90 % des cas 

Pas de lien avec les HLA 


30-50 % de concordance chez les jumeaux identiques 

Concordance de 50 % chez les jumeaux 
identiques 

Pathogenie 

Maladie auto-immune 

Anticorps contre les cellules des ilots 

Insulite 

Association a d'autres maladies auto-immunes 

Une immunosuppression apres le diagnostic retarde 
la destruction des cellules p 

Aucun trouble immunitaire 

Clinique 

Deficit en insuline 

Deficit partiel en insuline 

Resistance a l'insuline 


Peuvent developper une acidocetose 

Peuvent developper un etat 
hyperosmolaire 


Ont toujours besoin d'insuline 

Insuline parfois necessaire 

Biochimie 

Disparition finale du peptide-C 

Le peptide C persiste 


Ce processus se produit chez les personnes gene- 
tiquement predisposees et est probablement 
declenche par un ou plusieurs antigenes de l'en- 
vironnement. Des autoanticorps diriges contre 
les antigenes de l'insuline et des cellules des llots 
(par exemple l'acide glutamique decarboxylase) 
precedent de plusieurs annees l'apparition de la 
maladie clinique. II existe une association avec 
d'autres maladies auto-immunes specifiques 
d'organes, par exemple les maladies thyroi- 
diennes auto-immunes, la maladie d'Addison et 
l'anemie pernicieuse. 

Diabete de type 2 

Le diabete de type 2 est un trouble polygenique; les 
genes responsables de la majorite des cas n'ont pas 
encore ete identifies. Cependant, les causes gene- 
tiques de certaines formes rares de diabete de 
type 2 ont ete identifiees et comprennent des muta¬ 
tions du recepteur de l'insuline et des alterations 
structurales de la molecule d'insuline. Les facteurs 
environnementaux, notamment l'obesite centrale, 
declenchent la maladie chez les personnes geneti- 
quement predisposees. La masse de cellules (3 est 
reduite a environ 50 % de la normale au moment du 


diagnostic de diabete de type 2. L'hyperglycemie 
est le resultat dune secretion reduite d'insuline 
(anormalement basse pour le niveau de glucose) et 
d'une resistance peripherique a l'insuline. 

Caracteristiques cliniques 

• Presentation aigue. Les jeunes consultent pour 
soif, polyurie et perte de poids depuis 2 a 
6 semaines. La polyurie est la consequence d'une 
diurese osmotique qui se produit lorsque la glyce- 
mie depasse la capacite renale tubulaire de reab¬ 
sorption (le seuil renal). Les pertes de liquide et 
d'electrolytes stimulent la soif. L'amaigrissement 
est cause par une depletion hydrique et la fonte du 
tissu adipeux et des muscles secondaire au manque 
d'insuline. Si ces symptomes ne sont pas reconnus 
et traites, l'acidocetose (voir plus loin) peut consti- 
tuer la premiere manifestation clinique. 

• Presentation subaigue. Les patients plus ages 
peuvent presenter les memes symptomes, bien que 
moins marques, et pouvant s'etaler sur plusieurs 
mois. Ils peuvent aussi se plaindre d'un manque 
d'energie, de troubles visuels et de prurit vulvaire 
ou de balanite due a une infection a Candida. 


472 
















Chapitre 15. Diabete et autres troubles du metabolisme 


• Avec complications, par exemple une retinopa- 
thie remarquee au cours dune visite chez un 
opticien (voir plus loin). 

• Chez les individus asymptomatiques diagnosti- 
ques a l'occasion d'examens medicaux de rou¬ 
tine, par exemple en vue dune assurance. 

Examens 

Le diagnostic du diabete sucre repose sur les 
observations suivantes: 

• glycemie a jeun (aucun apport calorique depuis 
au moins 8 heures) > 7,0 mmol/1 (126 mg/dl); 

• glucose plasmatique aleatoire > 11,1 mmol/1 
(200 mg/dl); 

• un resultat de laboratoire anormal a une valeur 
diagnostique chez un patient ayant des symp- 
tomes typiques d'hyperglycemie; chez les per- 
sonnes asymptomatiques, deux resultats sont 
necessaires. 

Un test de tolerance au glucose (TTG, tableau 15.2) 
n'est pratiquement jamais utilise a des fins cli- 
niques, sauf pour le depistage du diabete gesta- 
tionnel quand une glycemie aleatoire est 
> 7,0 mmol/1. II est principalement utilise pour les 
etudes epidemiologiques. Une glycosurie n'in- 
dique pas necessairement un diabete et peut etre 
trouvee chez des sujets normoglycemiques qui ont 
un faible seuil d'excretion renale du glucose. 

D'autres examens de routine lors du diagnostic 
comprennent le depistage de la microalbuminurie 
(voir plus loin), un hemogramme, des dosages 
seriques de l'uree et des electrolytes, la biochimie 
hepatique et une analyse des lipides (cholesterol et 
triglycerides). 


Tableau 15.2. Test oral de tolerance 
au glucose - criteres de I'OMS 



Glucose a jeun 

2 heures apres 
le glucose 

Normal 

< 7,0 mmol/l 

< 7,8 mmol/l 

Diabete 

> 7,0 mmol/l 

>11,1 mmol/l 

Intolerance 
au glucose 

<7,0 

7,8-11,0 mmol/l 


Apres une nuit de jeune, 75 g de glucose sont pris dans 300 ml 
d'eau. Des echantillons de sang sont preleves avant et 2 heures 
apres la prise du glucose. Les resultats sont obtenus sur le 
plasma veineux. Les valeurs du sang entier sont plus faibles. 


Intolerance au glucose 

Ce n'est pas une entite clinique, mais un facteur 
de risque de diabete et de future maladie cardio- 
vasculaire. L'obesite et le manque d'exercice phy¬ 
sique regulier rendent plus probable revolution 
vers un vrai diabete. 

Soins 

Pour un traitement efficace, la prise en charge 
doit etre multidisciplinaire et comprendre, outre 
le medecin hospitalier, le generaliste, une infir- 
miere specialiste, un dieteticien et un podologue. 
II est essentiel que le patient comprenne les risques 
du diabete, les benefices d'un controle glycemique 
strict et l'importance de rester maigre, d'arreter 
de fumer et de prendre un soin particulier des 
pieds. L'education lors du diagnostic est capitale 
pour que le patient prenne en main son traitement 
avec l'aide permanente des professionnels de sante 
impliques. 

Le traitement implique: 

• atteindre un bon controle glycemique; 

• faire maigrir les obeses et encourager les activi- 
tes physiques regulieres, ce qui ameliore le 
controle glycemique en cas de diabete de type 2; 

• traiter agressivement l'hypertension et l'hyper- 
lipidemie, des facteurs de risque de complica¬ 
tions a long terme du diabete; 

• surveiller regulierement le controle metabo- 
lique et rechercher des signes cliniques de com¬ 
plications diabetiques (tableau 15.3). 

Principes du traitement 

Tous les patients diabetiques doivent suivre un 
regime. L'exercice regulier est recommande pour 
le controle du poids et la reduction du risque car- 
diovasculaire. L'insuline est toujours indiquee 
chez un patient qui presente de l'acidocetose, et 
est generalement indiquee chez les moins de 
40 ans. L'insuline est egalement indiquee chez les 
autres patients qui n'obtiennent pas un controle 
satisfaisant avec des hypoglycemiants oraux. La 
figure 15.1 resume le traitement de diabete de 
type 2. 

Alimentation 

Le regime alimentaire des personnes atteintes de 
diabete n'est pas different de l'alimentation saine 
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Tableau 15.3. Controles reguliers 
chez les patients diabetiques 

Verification a chaque visite 

Examen des resultats de controle et du traitement 
actuel 

Parler des objectifs et des adaptations necessaires 
Parler de tout probleme general ou specifique 
Education continue 

Verification au moins une fois par an 

Evaluation biochimique du controle metabolique 
(par exemple test de I'hemoglobine glyquee) 

Pesee 

Pression arterielle 

Dosage des lipides plasmatiques (sauf dans I'extreme 
vieillesse) 

Mesure de I'acuite visuelle 

Examiner I'etat de la retine (ophtalmoscope 
ou photographie retinienne) 

Test urinaire pour la proteinurie/microalbuminurie 
Test sanguin pour la fonction renale (creatinine) 

Verifier I'etat des pieds, des pouls et de I'etat 
neurologique 

Evaluation des facteurs de risque cardiovasculaire 

Evaluation du respect des consignes et des techniques 
d'injection 

Evaluation des habitudes alimentaires 
Evaluation de I'education structure et la renforcer 


et normale recommandee pour le reste de la 
population. Les recommandations alimentaires 
sont les suivantes: 

• regime pauvre en sucre (mais pas sans sucre); 

• regime riche en feculents (surtout les aliments a 
faible indice glycemique, par exemple des pates, 
qui sont absorbees lentement et empechent des 
fluctuations rapides de la glycemie). Les glu- 
cides devraient representer environ 40 a 60 % de 
l'apport energetique total; 

• remplacement du sucre par des edulcorants 
artificiels et consommation moderee de jus de 
fruits, de confiseries, de gateaux et de biscuits; 

• regime pauvre en graisses (surtout en graisses 
saturees); elles devraient representer moins de 
35 % de l'apport energetique total; 

• regime comportant des proteines representant 
environ 15 % de l'apport energetique total (1 g 
par kg de poids corporel ideal). 


La charge en elements nutritifs doit etre repartie 
dans la journee (trois repas principaux avec des 
collations entre-temps et au coucher), ce qui mini¬ 
mise les variations de la glycemie. Les patients en 
surpoids ou obeses doivent etre encourages a mai- 
grir par une combinaison de restriction alimen- 
taire et d'activite physique. 

Traitement oral du diabete de type 2 

Le traitement est applique en association avec les 
changements de regime et de style de vie quand 
ceux-ci n'ont pas suffi a controler l'hyperglycemie 
(fig. 15.1). 

• Biguanide. La metformine est le seul biguanide 
disponible. II reduit la production de glucose 
par le foie et sensibilise les tissus cibles a l'insu- 
line. C'est generalement le traitement de pre¬ 
miere ligne chez des patients qui n'ont pas 
reussi a controler la glycemie optimale avec le 
regime seul, en particulier chez les patients en 
surpoids (contrairement aux sulfonylurees, 
l'appetit n'est pas augmente). II est le seul agent 
oral indique pour reduire le risque cardiovas¬ 
culaire chez les diabetiques. La metformine est 
egalement utilisee dans le traitement combine 
lorsque l'utilisation en monotherapie n'a pas 
reussi a controler le diabete. Ses effets secon- 
daires sont l'anorexie et la diarrhee. Une aci- 
dose lactique est survenue chez des patients 
atteints de grave insuffisance cardiaque, de 
maladie hepatique ou renale (creatinine serique 
> 150 mmol/1), affections dans lesquelles son 
utilisation est contre-indiquee. 

• Les sulfonylurees favorisent la secretion d'insu- 
line. Le glibenclamide est le choix le plus popu¬ 
late, mais il vaut mieux l'eviter chez les 
personnes agees et chez ceux souffrant d'insuf- 
fisance renale en raison de sa duree d'action 
relativement longue (12 a 20 heures) et de son 
excretion renale. Pour ces patients, le tolbuta¬ 
mide, qui a une duree d'action plus courte et est 
metabolise par le foie, est un meilleur choix. Le 
plus frequent des effets secondaires des sulfo¬ 
nylurees est l'hypoglycemie, qui peut etre pro- 
longee. Les meglitinides, par exemple le 
repaglinide et le nateglinide, sont egalement 
des secretagogues de l'insuline. Ils ont un debut 
d'action rapide et de courte duree d'action et 
doivent etre pris peu de temps avant chaque 
repas principal. 
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Figure 15.1. Traitement suggere du diabete de type 2. 

Un entretien sur les changements de style de vie et sur I'observance du traitement devrait avoir lieu a chaque stade. Tous 
les patients ont besoin d'un controle de la PA, d'un traitement par statine et aspirine a faible dose. IMC : indice de masse 
corporelle. 


• Les incretines sont des agents qui imitent l'effet 
de deux hormones peptidiques - le peptide insu- 
linotropique glucose-dependant (GIP) et le pep¬ 
tide-1 de type glucagon (GLP-1) elles sont 
liberees a partir du pancreas et favorisent la libe¬ 
ration d'insuline apres une charge orale de glu¬ 
cose. En plus de son effet insulinotrope, le GLP-1 
inhibe la liberation de glucagon, prolonge la 
vidange gastrique et conduit a une diminution 
du poids corporel. L'exenatide et le liraglutide 
sont des analogues a longue duree d'action du 
GLP-1; ils sont administres par injection sous- 
cutanee et utilises comme une alternative a Tin- 
suline, en particulier en cas de surpoids. La 
sitagliptine et la vildagliptine inhibent la dipep- 
tidyl peptidase 4, l'enzyme qui inactive le GLP-1, 
et potentialise ainsi les effets du GLP-1 endo- 
gene. Leur role dans le traitement du diabete de 
type 2 n'a pas encore ete etabli. 

• Les thiazolidinediones (« glitazones »), par exemple 
la pioglitazone, bent et activent le facteur de 
transcription PPAR-y ( peroxisome proliferator- 
activated receptor-y), qui regule l'expression de 
nombreux genes, notamment ceux qui sont 


impliques dans le metabolisme des lipides et Tac¬ 
tion de Tinsuline. Ils reduisent la production de 
glucose hepatique et ameliorent la capture du 
glucose peripherique. Ils sont utilises seuls ou en 
combinaison avec d'autres agents, mais leur place 
dans la therapie de routine du diabete de type 2 
reste incertaine. Les effets secondaires sont le 
gain de poids, la retention d'eau et Tinsuffisance 
cardiaque, Tanemie et Tosteoporose. Ils sont 
contre-indiques chez les patients atteints d'insuf- 
fisance cardiaque. 

• Autres therapies 

- L'acarbose inhibe les a-glucosidases intesti- 
nales, diminue la digestion des glucides et 
ralentit Tabsorption du glucose. Les pics de 
glycemie postprandiaux sont reduits. Les 
effets secondaires digestifs, par exemple flatu¬ 
lences, ballonnements et diarrhees, sont fre¬ 
quents et limitent la dose et l'acceptabilite de 
ce traitement. 
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- La perte de poids ameliore le controle diabe- 
tique, et peut meme aboutir a une remission 
du diabete. L'orlistat est un inhibiteur de la 
lipase intestinale; il reduit Tabsorption des 
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graisses de l'alimentation et favorise la perte 
de poids chez les patients sous supervision 
dietetique rigoureuse d'un regime pauvre en 
graisses. Un cerclage ou un pontage gastrique 
doit etre propose aux obeses qui ne par- 
viennent pas a maigrir apres 6 mois de tenta¬ 
tive intensive de regime et d'exercices. 

Traitement a I'insuline 

Dans les pays developpes, on n'utilise pratique- 
ment plus que I'insuline humaine produite par 
genie genetique (recombinante). Elle est injectee 
dans la graisse sous-cutanee de l'abdomen, des 
cuisses ou de la partie superieure du bras. Le site 
d'injection doit etre change frequemment pour 
eviter les zones d'accumulation de graisse (lipo- 
hypertrophie). Pour ces patients, la conduite auto¬ 
mobile peut s'averer dangereuse. En France, les 
diabetiques insulinodependants peuvent obtenir 
le permis B (vehicule leger) pour une duree tem- 
poraire. En revanche, le permis C (poids lourds) 
leur est formellement interdit. Les diabetiques 
non insulinodependants peuvent, quant a eux, 
obtenir les deux types de permis apres avis dune 
commission medicale. Ceux qui souffrent de 
complications du traitement a I'insuline, comme 
de frequents episodes hypoglycemiques ou des 
alterations de la conscience dues a l'hypoglyce- 
mie, doivent etre consideres comme inaptes a la 
conduite automobile. 

Trois principaux types d'insuline sont disponibles. 

• Insulines a courte duree d'action (solubles). Elies 
exercent leurs effets dans les 30 a 60 minutes et 
ceux-ci durent de 4 a 6 heures. Chez les patients 
traites par des doses multiples, elles sont injec- 
tees 15 a 30 minutes avant les repas. Leur admi¬ 
nistration par perfusion intraveineuse continue 
est indiquee durant l'accouchement, une urgence 
medicale, une intervention chirurgicale et chez 
les patients utilisant des pompes a insuline. 

• Analogues de I'insuline d action breve. Les ana¬ 
logues de I'insuline humaine (insuline aspart, 
insuline lispro, insuline glulisine) agissent plus 
rapidement et ont une duree d'action plus courte 
que celle de I'insuline, mais globalement elles 
n'ameliorent pas le controle du diabete. Mais, 
comparees a I'insuline soluble, elles ont moins 
de remanence et sont utilisees avec le repas du 
soir par les patients qui sont sujets a une hypo- 
glycemie nocturne. 


• Insulines a plus longue duree d'action. Les insu¬ 
lines premelangees avec un agent retardant (de la 
protamine ou du zinc) precipitent sous forme de 
cristaux de taille variable selon les conditions utili¬ 
sees. Ces insulines ont des durees d'action inter¬ 
mediaries (12 a 24 heures) ou longues (plus de 
24 heures). Les insulines protamine sont egale- 
ment appelees insulines NPH ou isophanes, et les 
insulines zinc sont aussi appelees insulines lentes. 
L'insuline glargine est une insuline structurelle- 
ment modifiee qui precipite dans les tissus et est 
alors liberee lentement a partir du site d'injection. 

Chez les jeunes patients, une posologie de depart 
raisonnable est une injection sous-cutanee 
d'insuline a action intermediaire, 8 a 10 unites, 
une demi-heure avant le petit dejeuner et avant le 
repas du soir. Chez de nombreux patients qui se 
presentent avec un diabete apparu de maniere 
aigue, la secretion d'insuline endogene peut 
reprendre partiellement peu apres le diagnostic 
(«periode lune de miel»); il peut alors etre neces- 
saire de reduire la dose d'insuline. Par la suite, les 
besoins s'accentuent et requierent des injections 
multiples, pour lesquelles le patient utilise sou- 
vent un «stylo injecteur». Cette posologie, qui 
peut ameliorer le controle et permettre une plus 
grande flexibilite des repas, convient bien a la plu- 
part des jeunes patients. Par exemple, le patient 
s'injectera de I'insuline soluble avant chaque repas 
et une insuline a action intermediaire avant de se 
coucher. Les glycemies a atteindre devraient etre 
normalement de 4 a 7 mmol/1 avant les repas et de 
4 a 10 mmol/1 apres les repas. Une alternative aux 
injections multiples est la pompe a insuline; celle- 
ci, attachee a la ceinture, perfuse en continu de 
I'insuline par voie sous-cutanee. La dose prece- 
dant le repas est delivree lorsque le patient appuie 
sur un bouton sur le cote de la pompe. 

Chez de nombreux patients diabetiques de type 2 
qui finissent par avoir besoin d'insuline, une 
posologie biquotidienne d'insuline soluble et 
d'insuline isophane premelangees (par exemple 
Mixtard®) est appropriee. 

Complications de I'insulinotherapie 

• L 'hypoglycemie est la complication la plus com¬ 
mune du traitement a I'insuline (voir ci-dessous). 

• Au site d'injection - une lipohypertrophie (voir 
ci-dessus), des reactions allergiques locales au 
site d'injection et rarement des abces. 
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• Resistance a I'insuline - le plus souvent peu 
grave et associee a l'obesite. 

• Gain de poids - I'insuline ouvre l'appetit des 
patients et il est essentiel qu'ils controlent leur 
regime pour eviter le gain de poids. 

Hypoglycemie durant le traitement 
a I'insuline 

L'hypoglycemie peut egalement survenir chez les 
patients prenant des sulfonylurees. Un traite¬ 
ment du diabete a I'insuline ou a une sulfonylu- 
ree est responsable de la grande majorite des cas 
d'hypoglycemie grave rencontres dans un ser¬ 
vice d'urgences; d'autres causes d'hypoglycemie 
sont beaucoup moins courantes. 

Generalement, lorsque la glycemie est inferieure a 
3,0 mmol/1, des symptomes d'hyperactivite sym- 
pathique se developpent et comprennent la faim, 
des sueurs, de la paleur et de la tachycardie. Non 
traites, les symptomes de neuroglycopenie appa- 
raissent, menant a un changement de personna- 
lite, a des convulsions, parfois a une hemiparesie 
et finalement au coma. Chez les patients diabe- 
tiques de longue date avec une neuropathie auto- 
nome, les premieres manifestations adrenergiques 
peuvent etre absentes; des lors, le patient passe 
d'un etat normal, sans avertissement, au develop- 
pement d'une grave hypoglycemie. 

Le diagnostic et le traitement immediats sont 
essentiels. Le dosage du glucose sanguin confirme 
le diagnostic, mais si l'hypoglycemie est suspectee 
sur des criteres cliniques, le traitement doit etre 
lance immediatement sans attendre le resultat. 
Un glucide absorbe rapidement, par exemple 50 a 
100 ml de boisson gazeuse non allegee (par 
exemple une limonade) ou du GlucoGel® (40 % de 
gel de dextrose) devraient etre administres, si 
possible par voie orale. Chez les patients incons- 
cients, il faut recourir a l'injection intraveineuse 
de dextrose, 50 ml de dextrose a 50 % dans une 
grosse veine par une aiguille de gros calibre, sui- 
vie d'un linkage par une solution saline normale, 
car le dextrose fortement concentre est irritant. 
Du glucagon intramusculaire (1 mg) agit rapide¬ 
ment en mobilisant le glycogene hepatique; il est 
particulierement utile lorsque l'acces a une veine 
est difficile. Une fois le patient reanime, il prendra 
du glucose par voie orale afin de reconstituer ses 
reserves de glycogene. L'hypoglycemie peut reci- 
diver apres traitement, en particulier si elle est 


causee par une preparation d'insuline ou de sulfo- 
nyluree a longue duree d'action. Ces patients 
doivent etre surveilles avec mesure de la glycemie 
toutes les heures, puis toutes les 4 heures, quand 
elle est redevenue stable; pour prevenir l'hypogly- 
cemie recurrente, il peut etre necessaire de mettre 
en place un goutte a goutte de dextrose a 10 %. 

Transplantation de pancreas entier 
et d'Tlots pancreatiques 

Une greffe de pancreas entier est parfois realisee, 
generalement chez des diabetiques deja sous 
immunosuppression a la suite d'une greffe de 
rein. Une fonction durable du greffon peut etre 
obtenue, mais cette intervention aggrave les 
risques de la transplantation renale. La greffe 
d'llots, isoles du pancreas de cadavre, est egale¬ 
ment pratiquee. Injectes dans la veine porte, ils 
s'implantent dans le foie. Bien que les resultats 
s'ameliorent, ce traitement reste experimental. 

Mesurer le controle metabolique 
du diabete 

Meme si leur glycemie est constamment au-dessus 
de la normale, les patients peuvent se sentir bien et 
rester asymptomatiques. L'autosurveillance a domi¬ 
cile est done necessaire en raison des risques imme¬ 
diats d'hyper- et d'hypoglycemie, mais aussi parce 
qu'il a ete demontre que le maintien continu d'une 
glycemie proche de la normale reduisait les risques 
d'aggravation de retinopathie, de nephropathie et 
de neuropathie en cas de diabete de type 1 ou 2. 


Test a domicile 

• La plupart des patients, surtout ceux sous insu- 
line, sont formes au controle par test sur echantil- 
lon de sang preleve au bout du doigt avec lecture 
au moyen d'une bandelette reactive et lecture par 
un glycometre. Les patients sont invites a etablir 
des profils reguliers (par exemple quatre echantil- 
lons par jour 2 fois par semaine) et a transcrire 
ceux-ci dans un carnet prevu a cet effet. 

• Le test du glucose dans l'urine (bandelette uri- 
naire) est une mesure grossiere pour un controle 
glycemique, car la glycosurie n'apparait qu'au- 
dessus du seuil renal de glucose, qui varie entre 
une glycemie de 7 et 13 mmol/1, et parce que le 
glucose apparait dans l'urine plus tard que la 
hausse de la glycemie. Ce test est generalement 
reserve aux patients qui ne sont pas a meme de 
surveiller chez eux leur glycemie. 


15 


477 



L’essentiel pour la medecine generate 


• Les cetones urinaires peuvent egalement etre 
mesurees au moyen de bandelettes. La cetonurie 
indique un trouble metabolique potentiellement 
grave; aussi, ce test urinaire est indique en cas 
de malaise du patient. 

Tests hospitaliers 

Les mesures de glycemie au hasard sont de valeur 
limitee. 

• L'hemoglobine (Hb) glycosylee ou glyquee 
(HbA lc ) est produite par l'attachement de glu¬ 
cose a l'hemoglobine. Le dosage de cette frac¬ 
tion d'Hb (exprimee en mmol par mole d'Hb 
non glyquee) est une mesure utile de la concen¬ 
tration moyenne de glucose au cours de la vie 
de la molecule d'Hb (environ 6 semaines). La 
plage de reference non diabetique est de 20 a 
42 mmol/mol. La valeur cible pour un patient 
diabetique est d'HbA [c de 48 a 59 mmol/mol. 
Essayer d'atteindre des valeurs inferieures 
d'HbA lc expose a l'hypoglycemie et reduit la 
qualite de vie en raison des efforts que cet 
objectif requiert. 

• Les proteines plasmatiques glycosylees (fructo- 
samine) sont moins fiables que l'HbA lc , mais 
elles peuvent etre utiles dans certaines situa¬ 
tions, par exemple la thalassemie, ou l'hemoglo- 
bine est anormale. 

Urgences metaboliques 
diabetiques 

Acidocetose diabetique 

L'acidocetose diabetique est la consequence d'une 
carence en insuline et survient dans les circons- 
tances suivantes: 

• diabete non diagnostique auparavant; 

• interruption du traitement insulinique; 

• stress lie a une maladie intercurrente (infection 
ou chirurgie). 

La plupart des cas d'acidocetose diabetique sont 
evitables. L'erreur la plus commune est d'arreter 
ou de reduire l'insuline parce que le patient ne 
mange pas ou vomit. L'insuline ne doit jamais etre 
arretee et la plupart des patients ont besoin d'une 
plus forte dose quand ils sont malades. 


Pathogenie 

L'acidocetose est un etat de catabolisme incontrole 
associe a un deficit en insuline. En l'absence d'in- 
suline, la gluconeogenese hepatique augmente de 
maniere incontrolee. La glycemie elevee entraine 
une diurese osmotique avec deshydratation. En 
outre, une lipolyse peripherique conduit a une 
augmentation des acides gras libres dans le 
plasma; ils sont convertis dans le foie en cetones 
acides, ce qui conduit a une acidose metabolique. 
Ces processus sont acceleres par les «hormones 
du stress » - catecholamines, glucagon et cortisol 
- qui sont secretees en reaction a la deshydrata¬ 
tion et a une maladie intercurrente. 

Caracteristiques cliniques 

La deshydratation secondaire a la perte renale 
d'eau et d'electrolytes et amplifiee par des vomis- 
sements est profonde. Les yeux sont enfonces, la 
turgescence des tissus est reduite, la langue est 
seche et, dans les cas graves, la pression arterielle 
est basse. La respiration dite de Kussmaul (pro¬ 
fonde et rapide) traduit les efforts de compensa¬ 
tion respiratoire de l'acidose metabolique, et 
l'haleine sent les cetones (semblable a l'acetone). 
Des troubles de la conscience sont frequents, mais 
5 % seulement tombent dans le coma. Malgre une 
infection intercurrente eventuelle, la temperature 
est souvent inferieure a la normale. Quelques 
patients se plaignent de douleurs abdominales; 
cela peut preter a confusion avec un abdomen 
chirurgical aigu, mais c'est rare. 

Examens 

Le diagnostic est fonde sur la demonstration 
d'une hyperglycemie combinee avec l'acidose et la 
cetose. 

• Hyperglycemie - glycemie >11 mmol/1. 

• Hypercetonemie - cetonemie > 3,0 mmol/1. Le 
mieux est de mesurer la cetonemie, au chevet du 
patient, dans un echantillon preleve par piqure 
au doigt et avec un dispositif qui mesure le 
(3-hydroxybutyrate, la cetone principale dans 
l'acidocetose diabetique. Si ce n'est pas possible, 
la teneur du plasma en cetones peut etre evaluee 
de maniere semi-quantitative par une bande- 
lette specifique plongee dans le surnageant d'un 
echantillon de sang centrifuge. 


478 



Chapitre 15. Diabete et autres troubles du metabolisme 


• Acidose - pH sanguin < 7,3 et/ou bicarbonate 
(HC0 3 ) < 15 mmol/1. Le pH du sang veineux et 
sa teneur en HC0 3 sont semblables a ceux du 
sang arteriel. L'acidose est un trou anionique 
important. 

• Le test urinaire par bandelettes montre une gly- 
cosurie et une cetonurie importantes. 

• L'uree et la creatinine dans le serum sont sou- 
vent elevees en raison de la deshydratation. Le 
potassium corporel total est faible en raison de 
la diurese osmotique, mais la kaliemie est sou- 
vent elevee en raison de l'absence d'action de 
l'insuline, ce qui permet au potassium de sortir 
des cellules. 

• L'hemogramme peut montrer une leucocytose 
elevee, meme en l'absence d'infection. 

• D'autres examens ont pour but l'identification 
d'un facteur declenchant: hemocultures, radio- 
graphie du thorax, microscopie et culture d'urine 
a la recherche de signes d'infection, ECG et 
dosage de proteines myocardiques comme mar- 
queurs d'un eventuel infarctus du myocarde. 

Soins 

Un traitement d'urgence est necessaire chez 
tous les patients. Pour les cas plus graves, l'ad- 
mission dans une unite de soins intensifs est 
recommandee. Les buts du traitement sont: en 
24 heures, retablir l'equilibre liquidien, corri- 
ger la perte d'electrolytes (tableau 15.4), ajuster 
l'apport d'insuline et retablir l'equilibre acido- 
basique (encadre 15.1- Urgence). Le traitement 
de l'acidocetose diabetique ramene le potas¬ 
sium dans les cellules, ce qui entraine une 
hypokaliemie profonde et la mort si elle n'est 
pas traitee de maniere prospective. Un oedeme 
cerebral, du a l'abaissement rapide de la glyce- 
mie et de l'osmolalite, peut compliquer le traite¬ 
ment; il se manifeste par des cephalees, de 
l'irritabilite et une diminution du niveau de 


Tableau 15.4. Perte moyenne de liquide 
et d'electrolytes chez un adulte atteint 
d'acidocetose 


Eau 

5-71 

Sodium 

500 mmol 

Potassium 

350 mmol 


U 


=) 

i 


cd 

Q 

< 

U 


Traitement de l'acidocetose 
diabetique 

Phase I 

► Remplacement des fluides : chlorure de 
sodium a 0,9 % avec 20 mmol de KCI par litre. 
Un schema moyen serait de 1 I en 30 minutes, 
puis 1 I en 1 heure, puis 1 I en 2 heures, puis 

1 I en 4 heures, puis 1 I en 6 heures 

► Insuline : 6 unites/h en perfusion IV ou 
20 unites IM immediates, suivies de 6 unites 
IM par heure. L'objectif est une chute de 
la glycemie d'environ 5 mmol/h; pour I'at- 
teindre, ajustez la vitesse de perfusion 
de 50 % 

► Ajustez la concentration de KCI en fonction 
de la kaliemie mesuree toutes les 2 heures. 
Temporisez si la kaliemie > 5,0 mmol/l. 
Augmentez jusqu'a 30-40 mmol/l si la kalie¬ 
mie est basse, par exemple < 3,5 mmol/l 

SI : 

► Tension arterielle < 80 mmHg, administrez 
un expanseur plasmatique (colloides) 

► pH < 7,0, administrez en 1 heure 500 ml 
de bicarbonate de sodium 1,26 %, plus 
10 mmol de KCI. Repetez si necessaire pour 
ramener le pH a 7,0. 

Phase 2 

► Lorsque la glycemie chute a 10-12 mmol/l, 
remplacez le liquide de perfusion par du 
glucose a 5 %, plus 20 mmol de KCI, 1 I toutes 
les 6 heures. Poursuivre l'insuline (necessaire 
pour stopper la cetogenese), la dose etant 
ajustee en fonction des glycemies mesurees 
toutes les heures (par exemple 3 unites/h 
pour une glycemie a 15 mmol/l; 2 unites/h 
pour une glycemie a 10 mmol/l). 

Phase 3 

► Une fois le patient stable et capable 
de manger et boire normalement, la poso- 
logie passe a l'insuline sous-cutanee quatre 
fois par jour (sur la base de la consommation 
d'insuline durant les 24 heures precedentes, 
et de la tendance de la consommation). 
Separez de 30 minutes I'injection sous-cutanee 
d'insuline de la perfusion d'insuline. 
Mesures speciales 

► Antibiotique a large spectre en cas d'infec¬ 
tion probable 

► Catheter vesical si aucune miction en 

2 heures 

► Sonde nasogastrique en cas de somno¬ 
lence ou de vomissements prolonges 

► Envisagez la surveillance de la pression vei- 
neuse centrale en cas de choc ou d'insuffi- 
sance cardiaque ou renale anterieure 

► Envisagez I'injection sous-cutanee prophy- 
lactique d'heparine chez les patients coma- 
teux, ages ou obeses. 
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Surveillance 

► Signes vitaux, volume de liquide adminis- 
tre et debit urinaire horaire 

► Glycemie mesuree par piqure au doigt 
toutes les heures durant 8 heures 

► Dosage au laboratoire du glucose et des 
electrolytes toutes les 2 heures durant 
8 heures, puis toutes les 4 a 6 heures; ajustez 
le remplacement du K selon les resultats. 
Note. Le schema du remplacement liquidien 
propose ci-dessus est un guide pour les 
patients en etat d'acidocetose grave. Une 
administration excessive de liquide peut 
declencher un oedeme pulmonaire ou cere¬ 
bral; un remplacement adequat doit done 
etre adapte a I'individu et surveille attenti- 
vement tout au long du traitement. 


conscience. Lorsque le patient a recupere, il est 
necessaire de determiner la cause de l'episode 
et de prodiguer des conseils et des informations 
afin de prevenir les recidives. 

Etat hyperglycemique 
hyperosmolaire 

C'est une urgence vitale caracterisee par une 
hyperglycemie marquee et une hyperosmola- 
rite, avec cetose moderee ou absente. C'est l'ur- 
gence metabolique caracteristique du diabete de 
type 2 incontrole (souvent non diagnostique 
auparavant). Une infection, en particulier une 
pneumonie, est le facteur declenchant le plus 
frequent. 

Caracteristiques cliniques 

Les taux d'insuline endogene sont reduits mais 
sont encore suffisants pour inhiber la cetogenese 
hepatique, tandis que la production de glucose 
est incontrolee. Les patients se presentent en 
deshydratation profonde (secondaire a une 
diurese osmotique) avec une alteration de la 
conscience, directement liee a l'elevation de l'os- 
molalite plasmatique. Le tableau 15.5 enumere les 
principales differences biochimiques entre l'acido- 
cetose et l'etat hyperglycemique hyperosmolaire. 

Soins 

Les examens et le traitement sont les memes que 
pour l'acidocetose, sauf qu'un faible debit de la 


Tableau 15.5. Principales differences 
biochimiques entre etat hyperosmolaire 
hyperglycemique et acidocetose diabetique 


Exemples de 
valeurs sanguines 

Acidocetose 

grave 

Etat hyper¬ 
glycemique 
hyper¬ 
osmolaire 

Na + (mmol/I) 

140 

155 

K + (mmol/l) 

5 

5 

CL (mmol/l) 

100 

110 

HCOy (mmol/l) 

15 

25 

Uree (mmol/l) 

8 

15 

Glucose (mmol/l) 

30 

50 

Osmolalite serique 
(mOsm/kg)* 

328 

385 

PH arteriel 

7,35 

7,0 


* Voir le chapitre 8 pour la definition et la description 
de I'osmolarite plasmatique. 


perfusion d'insuline (3 U/h) est souvent suffi- 
sant, car ces patients sont extremement sensibles 
a l'insuline. Le taux peut etre double apres 2 a 
3 heures si la glycemie diminue trop lentement. 
L'etat hyperosmolaire predispose a un accident 
vasculaire cerebral (AVC), un infarctus du myo- 
carde ou une thrombose arterielle, et des injec¬ 
tions sous-cutanees prophylactiques d'heparine 
sont indiquees. 

Pronostic 

La mortalite se situe autour de 20 a 30 %, princi- 
palement en raison de l'age avance des patients et 
de la frequence des maladies intercurrentes. 
Contrairement a l'acidocetose, l'etat hyperglyce¬ 
mique hyperosmolaire n'est pas une indication 
absolue pour une insulinotherapie ulterieure; le 
regime et les antidiabetiques oraux peuvent 
suffire. 

Acidose lactique 

Il s'agit la d'une complication rare chez les 
patients traites a la metformine; la mortalite est 
elevee. Les patients se presentent en acidose 
metabolique grave, sans hyperglycemie ou cetose 
significative. Le traitement consiste en une rehy- 
dratation et une perfusion de bicarbonate isoto- 
nique de 1,26 %. 
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Complications du diabete 

Les diabetiques ont une esperance de vie reduite. 
Les complications cardiovasculaires (70 %), sui- 
vies des maladies renales chroniques (10 %) et des 
infections (6 %) sont les causes les plus frequentes 
de deces premature chez les patients traites. Les 
complications sont directement liees a l'intensite 
et a la duree de l'hyperglycemie et peuvent etre 
reduites par un meilleur controle du diabete. 

Complications vasculaires 

Complications macrovasculaires 

Le diabete predispose a l'atherosclerose et cela 
s'ajoute aux autres facteurs de risque d'atteinte 
des grands vaisseaux : tabagisme, hypertension 
et hyperlipidemie. Les consequences de l'athero- 
sclerose sont les AVC, les cardiopathies ische- 
miques et les maladies vasculaires peripheriques. 
Le risque est reduit non seulement par le controle 
du diabete, mais aussi par les modifications ade- 
quates des autres facteurs de risque, c'est-a-dire 
controle agressif de la pression arterielle (cible 
< 130/80 mmHg), arret du tabagisme, prise dune 
statine par la plupart des diabetiques de type 2, 
quel que soit le taux de cholesterol serique. Pour 
les patients avec un autre facteur de risque car- 
diovasculaire majeur, il faut prescrire en plus un 
inhibiteur de l'enzyme de conversion (ECA) ou, 
en cas d'intolerance (le plus souvent, la toux), un 
antagoniste du recepteur de l'angiotensine II. 
Selon l'age et d'autres facteurs de risque cardio- 
vasculaire, certains patients doivent prendre 
egalement une faible dose d'aspirine. 

Complications microvasculaires 

Contrairement a la maladie macrovasculaire, la 
maladie microvasculaire est propre au diabete. 
Les petits vaisseaux sont touches dans tout le 
corps, mais la maladie constitue un danger parti¬ 
cular dans trois sites: la retine, le glomerule renal 
et la gaine des nerfs. La retinopathie diabetique, la 
nephropathie et la neuropathie ont tendance a se 
manifester 10 a 20 ans apres le diagnostic chez les 
patients jeunes. Elies se manifestent plus tot chez 
les patients ages, probablement parce que ceux-ci 
ont eu un diabete meconnu pendant des mois 
voire des annees avant le diagnostic. 


Maladie oculaire diabetique 

Environ un tiers des jeunes diabetiques deve- 
loppent des troubles visuels, et au Royaume-Uni, 
5 % deviennent aveugles apres 30 ans de diabete. 
Cependant, la prevalence est en baisse. Le diabete 
affecte l'oeil de diverses fa<;ons: 

• retinopathie diabetique avec lesions se develop- 
pant dans la retine et l'iris; 

• la cataracte se developpe chez les diabetiques 
plus tot que dans la population generate. Une 
vision floue temporaire survient egalement a la 
suite de changements reversibles osmotiques 
dans le cristallin en cas d'hyperglycemie aigue; 

• paralysie oculaire externe - le sixieme et le troi- 
sieme nerfs sont plus frequemment touches 
(voir chap. 17). 

Retinopathie 

Le diabete est la cause la plus frequente de cecite 
chez les personnes de moins de 65 ans. Au moment 
du diagnostic, presque 30 % des personnes 
atteintes de diabete ont des lesions retiniennes 
(retinopathie debutante), qui s'aggravent avec la 
duree du diabete. La retinopathie diabetique est 
divisee en deux grandes formes : non proliferate 
et proliferate, selon l'absence ou la presence de 
nouveaux vaisseaux sanguins anormaux (neovas- 
cularisation) se developpant a partir de la retine 
(tableau 15.6 et fig. 15.2). La retinopathie prolife¬ 
rate est une consequence de lesions vasculaires 
retiniennes et de l'ischemie retinienne qui sur¬ 
vient dans la retinopathie non proliferate. La plu¬ 
part des patients sont asymptomatiques jusqu'aux 
stades terminaux (et souvent incurables). Les pro¬ 
grammes de depistage retinien chez les diabe¬ 
tiques comportent une evaluation annuelle de 
l'acuite visuelle et une photographic numerique de 
la retine par du personnel forme. Les patients 
atteints de retinopathie debutante n'ont besoin 
que d'un examen annuel afin de detecter une evo¬ 
lution eventuelle vers une maculopathie ou une 
retinopathie proliferate. Tout autre forme de 
retinopathie doit etre prise en charge par un oph- 
talmologiste, de maniere urgente dans le cas de 
retinopathie proliferate et avancee car la vision 
est directement menacee. La formation de nou¬ 
veaux vaisseaux et la maculopathie sont traitees 
par photocoagulation retinienne au laser. Le 
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Tableau 15.6. Classification de la retinopathie 
diabetique 


Degre 

de gravite de 
la retinopathie 

Anomalie retinienne 
(cause de I'anomalie) 

Retine peripherique 

Non proliferante/ 
debutante 

Petits points rouges 
(microanevrismes capillaires) 

Taches rouges plus grandes 
(hemorragies intraretiniennes) 

* Exsudats durs (fuites capillaires de 
plasma riche en lipides et proteines) 

Preproliferante 

Veines moniliformes et tortueuses 

Croissance de nouveaux vaisseaux 
intraretiniens 

* Multiples nodules cotonneux 
(cedeme du a des infarctus retiniens) 

Proliferante 

Formation de nouveaux vaisseaux 
sanguins preretiniens (fragiles) 

Flemorragie preretinienne ou sous 
le vitre (a partir du dessus) 

Flemorragie vitreenne 

Retinopathie 

avancee 

Fibrose retinienne 

Decollement retinien par traction 

Retine centrale 

Maculopathie 

CEdeme de la macula 

Exsudats durs perimaculaires 


N.B. * Les exsudats durs ont une couleur brillante blanc jaunatre 
et ont souvent un contour irregulier, avec une marge nettement 
definie. Les nodules cotonneux sont blanc grisatre, ont des 
marges indistinctes et une surface mate, contrairement a I'aspect 
brillant des exsudats durs. 

developpement et la progression de la retinopathie 
sont acceleres par un mauvais controle glyce- 
mique, l'hypertension et le tabagisme. 

Rein diabetique 

Le rein peut etre endommage par le diabete en 
raison: 

• d'une maladie glomerulaire; 

• de lesions renales ischemiques; 

• d'une infection ascendante des voies urinaires. 

Nephropathies diabetiques 

Une nephropathie clinique secondaire a une 
maladie glomerulaire se manifeste habituelle- 


ment 15 a 25 ans apres le diagnostic et affecte 
25 a 35 % des patients ages de moins de 30 ans. 
Au microscope, on constate un epaississement 
de la membrane basale glomerulaire et plus tard 
une glomerulosclerose, qui peut etre une forme 
diffuse ou nodulaire (lesion de Kimmelstiel- 
Wilson). Le premier signe clinique de lesion 
glomerulaire est la « microalbuminurie » - une 
augmentation, superieure a la norme, de l'excre- 
tion urinaire d'albumine, mais indetectable par 
les bandelettes classiques (voir chap. 9). Cela 
peut, apres quelques annees, evoluer vers une 
albuminurie intermittente, suivie d'une protei- 
nurie persistante, parfois avec un franc syn¬ 
drome nephrotique. Au stade de proteinurie 
persistante, la creatinine plasmatique est nor- 
male, mais le delai avant la maladie renale termi¬ 
nal n'est, en moyenne, que de 5 a 10 ans. 

L'urine de tous les patients doit etre controlee 
au moins une fois par an par les bandelettes 
detectrices de proteines. La plupart des centres 
proposent egalement un depistage de la microal¬ 
buminurie, parce qu'un controle minutieux de la 
glycemie et le traitement a ce stade par un inhibi- 
teur de l'enzyme de conversion de l'angiotensine 
(IECA), meme en l'absence d'hypertension, 
peuvent retarder l'apparition d'une proteinurie 
tranche. Un controle agressif de la pression arte- 
rielle (objectif: < 130/80 mmHg) est le facteur le 
plus important pour ralentir l'aggravation de la 
maladie chez les diabetiques avec une proteinurie 
etablie - les IECA (ou les antagonistes de recep- 
teurs de l'angiotensine II pour ceux qui sont into- 
lerants) sont le traitement de choix. Beaucoup 
developperont une maladie renale en phase ter- 
minale et finiront par avoir besoin de dialyse et 
d'une transplantation renale. Une greffe d'un seg¬ 
ment de pancreas est parfois effectuee en meme 
temps que la greffe renale. 

Lesions ischemiques 

Des lesions arteriolaires avec hypertrophie et hya- 
linisation des vaisseaux affectent a la fois les arte¬ 
rioles afferentes et efferentes. La morphologie est 
similaire a celle de la maladie hypertensive, mais 
chez les patients diabetiques, elle n'est pas neces- 
sairement liee a l'hypertension arterielle. 

Lesions infectieuses 

Les infections urinaires sont frequentes (voir 
chap. 9). Une complication rare est une necrose 
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Figure 15.2. Quelques caracteristiques de la maladie oculaire diabetique. 

(A) Macula normale (au centre) et disque optique. (B) Hemorragies en points et taches (retinopathie precoce). 

(C) Multiples nouveaux vaisseaux, signes typiques de la retinopathie proliferate. Du tissu fibreux blanc se forme pres 
des nouveaux vaisseaux, une caracteristique de la retinopathie avancee (remarquer dans la partie superieure plusieurs 
brulures apres traitement au laser a xenon). (D) Les exsudats dans le disque de la macula sont caracteristiques d'une 
maculopathie exsudative. 


papillaire renale, dans laquelle les papilles renales 
se detachent et passent dans l'urine en provoquant 
parfois une obstruction ureterale. 

Neuropathie diabetique 

Le tableau 15.7 enumere les divers types de 
neuropathie diabetique. Les mononeuropa¬ 
thies isolees sont considerees comme resultant 
de l'occlusion des vasa nervorum, les petites 
arteres qui irriguent les nerfs peripheriques, 


Tableau 15.7. Neuropathies diabetiques 


Progressives 

Polyneuropathie sensorielle 
symetrique 


Neuropathie autonome 

Reversibles 

Neuropathie douloureuse aigue 


Mononeuropathie 
et multinevrite 

Lesions des nerfs craniens 

Lesions isolees des nerfs 
peripheriques 


Amyotrophie diabetique 


tandis que les autres neuropathies plus dif¬ 
fuses peuvent etre la consequence de l'accu- 
mulation de fructose et de sorbitol, a partir du 
glucose metabolise dans les nerfs periphe¬ 
riques, ce qui perturbe la structure et la fonc- 
tion nerveuses. 


Neuropathie sensorielle 
essentiellement symetrique 

C'est la forme la plus commune de la neuropa¬ 
thie et elle affecte d'abord les pieds. Aux pre¬ 
miers stades, elle est souvent meconnue par le 
patient. Les signes cliniques precoces sont la 
perte des sensations des vibrations, de la dou- 
leur, d'abord profonde puis superficielle, et de la 
chaleur dans les pieds. A des stades ulterieurs, 
des patients peuvent se plaindre de «marcher 
sur du coton » et peuvent perdre l'equilibre en 
marchant dans l'obscurite ou lorsqu'ils se lavent 
le visage a cause d'une proprioception alteree. 
Les implications des mains sont rares. Les com¬ 
plications incluent les traumatismes non recon- 
nus, en commen^ant par exemple par des cloques 
causees par une chaussure mal ajustee ou le 
contact avec une bouillotte, ce qui conduit ensuite 
a des ulcerations. Des contraintes mecaniques 
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anormales et des traumatismes mineurs repetes, 
normalement empeches par la douleur, peuvent 
aboutir a des arthropathies neuropathiques 
(articulations de Charcot) des chevilles et des 
genoux, l'articulation etant grossierement 
deformee et gonflee. L'implication des nerfs 
moteurs peut conduire a une atrophie des petits 
muscles des mains et deformer les pieds, dont 
l'arche s'accentue, les orteils se repliant sous 
forme de griffes. Tous les patients atteints de 
neuropathie sensorielle diabetique courent le 
risque d'ulceration insensible des pieds. Ils 
devraient apprendre les principes de soins des 
pieds (voir ci-dessous) et visiter un podologue 
regulierement. 

Neuropathie douloureuse aigue 

Le patient decrit une sensation de brulure ou de 
fourmillements dans les membres inferieurs; elle 
s'aggrave durant la nuit, et la pression de la literie 
peut meme devenir intolerable. Le traitement 
consiste en un controle strict du diabete, associe a 
un antidepresseur tricyclique, a la gabapentine ou 
a la carbamazepine. 

Mononevrite et multinevrite 
(mononeuropathie multiple) 

Un ou plusieurs nerfs individuels, y compris une 
racine rachidienne (radiculopathie), peuvent etre 
touches. Le debut peut etre brutal et douloureux. 
Les lesions sont plus susceptibles de se produire 
dans des sites soumis habituellement a des pres- 
sions externes, par exemple le syndrome du canal 
carpien. Les mononeuropathies les plus courantes 
affectent les troisieme et sixieme nerfs craniens 
dont dependent les muscles extraoculaires. Les 
manifestations sont une douleur unilateral, une 
ptose, de la diplopie, mais la fonction pupillaire 
reste normale. 

Amyotrophie diabetique 

Cela se manifeste par une atrophie douloureuse, 
generalement asymetrique, du muscle quadri¬ 
ceps. L'atrophie peut etre tres marquee et s'accom- 
pagner dune diminution ou de la perte du reflexe 
rotulien. 

Neuropathie autonome 

Lorsque la neuropathie autonome affecte le sys- 
teme cardiovasculaire, les manifestations sont 
de la tachycardie au repos, la perte de l'aryth- 


mie sinusale (c'est-a-dire de la variation du 
rythme avec la respiration), de l'hypotension 
orthostatique et une vasodilatation periphe- 
rique (pied chauds et pouls bondissant). Les 
troubles digestifs sont la diarrhee et une gastro- 
paresie entrainant des vomissements incontro- 
lables. Les troubles vesicaux consistent en une 
vidange incomplete suivie dune atonie et dune 
distension indolore de la vessie. Une autre com¬ 
plication est la dysfonction erectile masculine. 
On ne dispose d'aucun traitement specifique; le 
patient ne pourra etre traite que de maniere 
empirique. 

Pied diabetique 

Les plaies aux pieds sont une cause majeure de 
morbidite et de mortalite chez les patients 
atteints de diabete; elles sont dues a une necrose 
tissulaire sous l'effet conjugue des infections, de 
l'ischemie et dune neuropathie. A l'examen 
physique, des signes de neuropathie sont notam- 
ment la sensation reduite aux vibrations, a la 
temperature et a la piqure dune epingle. On 
peut eventuellement constater une arthropathie 
de Charcot. Les signes de maladie vasculaire 
dans le bas de la jambe sont une peau fine et 
l'absence de poils, une coloration bleuatre, une 
temperature reduite et l'absence du pouls 
pedieux. Souvent, les ulceres du pied diabetique 
sont evitables; pour cela, il faut que les patients 
apprennent les principes de soins des pieds : 
chaussures a lacets bien ajustees, podiatrie regu- 
liere, pas de «chirurgie de salle de bains », ins¬ 
pection quotidienne des pieds et consultation au 
debut de toute lesion; enfin, eviter les sources de 
chaleur, comme les radiateurs et l'eau du bain 
trop chaude. Les plaies du pied doivent etre trai- 
tees comme suit: 

• ecouvillonnage des ulceres pour culture bacte- 
rienne et antibiotherapie; 

• soins locaux avec, si necessaire, un debridement 
chirurgical des ulceres; 

• evaluation de la maladie vasculaire periphe- 
rique par l'examen clinique, la mesure du 
flux sanguin (par sonde Doppler) et angio- 
graphie femorale si cela parait cliniquement 
indique; 

• chirurgie vasculaire reparatrice pour des occlu¬ 
sions arterielles localisees. 
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Infections 

Un diabete mal controle altere la fonction des leu¬ 
cocytes polynucleaires et confere un risque accru 
d'infection, en particulier des voies urinaires et de 
la peau, causant par exemple une cellulite, des 
furoncles et des abces. La candidose cutaneomu- 
queuse et la tuberculose sont plus frequentes chez 
les diabetiques. Les infections peuvent destabiliser 
le controle glycemique et sont une cause frequente 
d'acidocetose. Les patients traites par l'insuline 
peuvent avoir besoin d'augmenter la dose, meme 
s'ils se sentent nauseeux et incapables de manger. 
Pour les memes raisons, les patients non traites par 
l'insuline peuvent devoir y recourir. 

Peau 

• La lipohypertrophie (nodules lipidiques dans 
les sites frequemment utilises pour les injections 
d'insuline) est evitee par la variation des sites 
d'injection au jour le jour. 

• La necrobiose lipoidique des diabetiques est une 
complication rare du diabete caracterisee par 
des plaques erythemateuses, souvent sur les 
tibias, qui prennent progressivement une colo¬ 
ration cireuse brunatre. 

• Le vitiligo consiste en taches blanches syme- 
triques se developpant chez les diabetiques, 
mais aussi en cas de maladies auto-immunes 
specifiques d'autres organes. 

• Les granulomes annulaires - ces anneaux et 
nodules de couleur chair sont presents, surtout, 
a la face d'extension des doigts. 


aleatoire >11 mmol/1) ou chez des patients admis 
la veille pour une adaptation des doses d'insuline 
si la chirurgie est urgente, par exemple en cas de 
cancer. Lorsque c'est possible, les diabetiques 
devraient figurer les premiers sur la liste des 
patients qui seront operes, et une glycemie de 6 a 
11 mmol/1 devrait etre maintenue pendant la 
periode perioperatoire. Une hypoglycemie perio- 
peratoire est traitee comme decrit plus haut. 

Chirurgie majeure (c'est-a-dire 
sous anesthesie generate) 

• Des doses normales d'insuline sous-cutanee 
sont injectees le jour avant l'operation. 

• Le jour de l'intervention, il faut supprimer la dose 
d'insuline du matin ou l'hypoglycemiant oral (en 
raison du risque d'acidose lactique, la metfor- 
mine doit etre arretee 24 heures avant). Une per¬ 
fusion de glucose/insuline/potassium est lancee a 
8 heures avec des controles horaires de la glyce¬ 
mie. Une combinaison habituelle est de 16 U 
d'insuline soluble avec 10 mmol de KCl dans 
500 ml de glucose a 10 % perfuses a 100 ml/h - 
l'insuline peut egalement etre administree sepa- 
rement par le biais d'un pousse seringue. 

• La dose d'insuline est ajustee par addition ou 
soustraction de 4 U selon que la glycemie reste 
elevee ou basse, et le potassium est adapte selon 
les dosages seriques. 

• En postoperatoire, la perfusion est maintenue 
jusqu'a ce que le patient soit capable de manger 
et boire normalement. La posologie insulinique 
normale est reprise 30 minutes apres la fin de la 
perfusion. 


Situations speciales 

Chirurgie 

Chez les patients diabetiques, il faut depister a 
l'avance toute complication susceptible d'aug¬ 
menter le risque chirurgical, par exemple une 
maladie cardiovasculaire ou renale et une neuro¬ 
pathic autonome. Un controle correct du diabete 
reduit le risque d'infection et compense la reac¬ 
tion catabolique a l'anesthesie et a l'intervention. 
Avant une intervention chirurgicale, le traitement 
doit etre intensive chez les diabetiques mal 
controles (HbA lc >70 mmol/mol ou glycemie 


Chirurgie mineure (par exemple 
une endoscopie) 

Patients sous insuline 

Le jour de l'intervention, il faut supprimer l'insu- 
line du matin, sauf s'il s'agit d'insuline a action 
prolongee; dans ce cas, il faut injecter les deux 
tiers de la dose. La glycemie doit etre controlee 
toutes les 2 heures. Une fois que le patient s'est 
remis a manger et a boire apres l'operation, si le 
patient suivait une posologie a deux injections par 
jour, on doit lui administrer les deux tiers de la 
dose normale de l'insuline du matin. Si la posolo¬ 
gie habituelle etait de quatre injections par jour, 
on administrera une dose normale d'insuline a 
action rapide et on reprendra le rythme habituel. 
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Diabete controle par voie orale 

Le matin de l'intervention, il faut supprimer le 
medicament hypoglycemiant. Verifier la glycemie 
toutes les 2 heures et reprendre le medicament 
lors du premier repas. 

Grossesse et diabete 

Un diabete mal controle au moment de la concep¬ 
tion et pendant la grossesse peut avoir les conse¬ 
quences suivantes : malformations congenitales, 
macrosomie (gros bebes), hydramnios, pree- 
clampsie et mort intra-uterine. Dans la periode 
neonatale, le risque de maladie des membranes 
hyalines et d'hypoglycemie neonatale est accru. 
Contrairement a l'insuline, le glucose de la mere 
traverse le placenta et induit une hypersecretion 
foetale d'insuline, qui continue lorsque le cordon 
ombilical est coupe. Un controle meticuleux de la 
glycemie, par des tests sanguins quotidiens a 
domicile avant et 2 heures apres les repas, aboutit 
a des resultats neonataux comparables a ceux des 
parturientes non diabetiques. 

Le diabete gestationnel se developpe au cours de 
la grossesse et disparait apres l'accouchement. Le 
traitement se limite au debut a un regime, mais la 
plupart des patientes ont besoin dune couverture 
insulinique pendant la grossesse. Le diabete ges¬ 
tationnel peut se reproduire lors des grossesses 
ulterieures, et le diabete peut se developper plus 
tard dans la vie. 

Patients hospitalises 
atteints d'une maladie aigue 

Les diabetiques victimes d'une malade aigue sont 
menaces d'hyperglycemie en raison de la liberation 
accrue d'hormones de stress qui s'opposent aux 
effets de l'insuline (adrenaline, cortisol et hormone 
de croissance), de l'inactivite physique et, peut-etre, 
de troubles alimentaires. Un controle glycemique 
rigoureux reduit la mortalite de l'infarctus aigu, de 
l'AVC et des patients gravement malades en unite 
de soins intensifs (USI). La metformine ne doit pas 
etre administree a un patient hospitalise en raison 
du risque d'acidose lactique. Les patients incapables 
de manger sont traites sur la base d'une echelle 
d'ajustement des doses d'insuline (tableau 15.8), 
avec un objectif glycemique de 4 a 9 mmol/1 (4 a 7 
en cas d'AVC et d'infarctus du myocarde). 


Tableau 15.8. Echelle d'ajustement des doses 
d'insuline* 


Glycemie (mmol/l) 

Insuline humaine 
Actrapid® (unites/heure) 

<4 

0,5 

4,1-7 

1 

7,1-11 

2 

11,1-15 

3 

15,1-20 

5 

>20 

6 


* Ajoutez 50 unites d'Actrapid® a 49,5 ml d'une solution 
de chlorure de sodium a 0,9 % dans un pousse seringue. Donnez 
de l'insuline par voie intraveineuse comme ci-dessus en fonction 
des tests par bandelettes effectues toutes les heures. Guide des 
fluides (en supposant que le potassium et le sodium soient 
normaux) - si la glycemie > 12 mmol/l, donnez 1 I de chlorure 
de sodium a 0,9 % avec 20 mmol KCl en 10 heures; si la glycemie 
< 12 mmol/l, donnez 1 I de glucose 5 % avec 20 mmol KCl en 
10 heures. Utilisez une canule separee pour l'insuline et les 
fluides. Les patients en insuffisance cardiaque peuvent recevoir 
500 ml de glucose a 10 % en 10 heures. 

Diabete instable 

On designe ainsi l'etat des patients victimes de 
recidives de crise d'acidocetose ou de coma hypo- 
glycemique. Parmi ceux-ci, la majorite est consti¬ 
tute par ceux qui passent par des episodes 
recurrents d'hypoglycemie severe. 

Hypoglycemie 
chez le non-diabetique 

Le tableau 15.9 enumere les causes et les meca- 
nismes d'hypoglycemie. 

Insulinomes 

Ces tumeurs rares des dots pancreatiques, en 
general benignes, secretent de l'insuline. Elies 
peuvent faire partie du syndrome de neoplasie 
endocrinienne multiple (voir chap. 14). 

Caracteristiques cliniques 

La presentation classique est une hypoglycemie a 
jeun. Les symptomes sont dus a la neuroglycope- 
nie et a la stimulation du systeme nerveux sym- 
pathique. Cela provoque de la transpiration, des 
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Tableau 15.9. Causes d'hypoglycemie 


Cause 

Mecanisme de l'hypoglycemie 

Induite par les medicaments : insuline, sulfonylurees, 
quinine, pentamidine, propranolol, surdose de salicylates 

Mecanismes divers 

Tumeur des cellules des ilots pancreatiques (insulinome) 

Insuline circulante anormalement elevee 

Tumeurs non pancreatiques, par exemple hepatome, sarcome 

Secretion d'IGF-1 

Causes endocriniennes: maladie d'Addison 

Perte de la contre-regulation de Taction de l'insuline 

Insuffisance hepatique fulminante 

Defaillance de la gluconeogenese hepatique 

Maladie renale terminale 

Defaillance de la gluconeogenese corticale renale 

Exces d'alcool 

Reponse accrue de l'insuline aux glucides 


Inhibition de la gluconeogenese hepatique 

Apres chirurgie gastrique 

Vidange gastrique rapide, inadequation de l'insuline 
a I'alimentation 

Hypoglycemie factice 

Autoadministration clandestine d'insuline 

ou de sulfonyluree, souvent chez un non-diabetique 


IGF-1 : insulin-like growth factor :normalement produit surtout par lefoie; aux concentrations physiologiques, il est principalement 
un facteur de croissance. 


palpitations, une diplopie et de l'asthenie, puis de 
la confusion, un comportement anormal, des 
convulsions et un coma. 

Examens 

Le diagnostic repose sur lamise en evidence dune 
hypoglycemie due a une secretion inappropriee 
ou excessive d'insuline: 

• mesure de la glycemie apres un jeune d'une nuit 
et dosage de l'insuline a trois reprises; 

• si le test du jeune d'une nuit n'est pas concluant 
et si les symptomes persistent, il faut allonger le 
jeune a 72 heures. Le sang est preleve a inter- 
valles pour les dosages du glucose, de l'insuline 
et du peptide C. 

Une concentration d'insuline plasmatique de 
3 pg/ml, ou plus, alors que la glycemie est infe- 
rieure a 3,0 mmol/1 indique un exces d'insuline. 
Le peptide C est secrete avec l'insuline et permet 
la distinction entre une hyperinsulinemie endo- 
gene ou exogene. Par exemple, le peptide C est 
detectable a la suite d'un insulinome, mais il ne 
Test pas si l'hypoglycemie a une origine factice. 

D'autres investigations sont generalement neces- 
saires pour localiser les tumeurs avant la chirur- 
gie car celles-ci sont souvent tres petites. Il s'agit 
notamment d'angiographie tres selective, de 
TDM a haute resolution, de scintigraphie a la 


somatostatine radiomarquee (certaines tumeurs 
expriment des recepteurs de la somatostatine) et 
d'echographie endoscopique. 

Traitement 

Le traitement de choix est l'exerese chirurgicale 
de la tumeur. Le diazoxide, qui inhibe la libera¬ 
tion d'insuline par les cellules des ilots, est utile 
lorsque la tumeur est maligne, chez les patients 
dont la tumeur est tres petite et ne peut pas etre 
localisee, ou chez les patients ages avec des symp¬ 
tomes benins. Les symptomes peuvent egalement 
etre soulages par un analogue de la somatostatine 
(octreotide ou lanreotide). 

Troubles du metabolisme 
des lipides 

Les lipides, principalement des triglycerides, du 
cholesterol, des esters de cholesterol et des phos- 
pholipides, sont transports dans le sang par des 
proteines, appelees apoproteines. Dans ces com¬ 
plexes, qui forment les particules de lipoproteines, 
la fraction proteique exerce une fonction de stabi¬ 
lisation et permet aux particules d'etre reconnues 
par des recepteurs dans le foie et les tissus 
peripheriques. 
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Les particules de lipoproteines se repartissent en 
cinq types principaux. 

• Les chylomicrons sont synthetises dans l'intes- 
tin grele apres les repas et servent a transporter 
les produits de digestion des graisses alimen- 
taires (principalement des triglycerides et de 
petites quantites de cholesterol) dans le foie et 
les tissus peripheriques. 

• Les lipoproteines de tres basse densite (very low- 
density lipoproteins [VLDL]) sont synthetisees 
et secretees par le foie; elles transportent dans 
les tissus peripheriques les triglycerides pro¬ 
duits dans le foie a partir d'acides gras libres 
plasmatiques. Dans les tissus adipeux et les 
muscles, les triglycerides sont retires des chylo¬ 
microns et des VLDL par une enzyme tissu- 
laire, la lipoproteine lipase, et son cofacteur, 
l'apoproteine C-II. 

• Les lipoproteines de densite intermediate 
(intermediate density lipoproteins [IDL]) pro- 
viennent de la degradation peripherique des 
VLDL, sont transportees dans le foie et meta- 
bolisees pour produire des particules riches en 
cholesterol - les lipoproteines de basse densite 
(LDL). 

• Les lipoproteines de basse densite ( low-density 
lipoproteins [LDL]) transferent la plus plupart 
du cholesterol aux tissus peripheriques et au 
foie en se liant aux recepteurs specifiques des 
LDL. 

• Les lipoproteines de haute densite (high-density 
lipoproteins [HDL]) transportent le cholesterol 
des tissus peripheriques vers le foie. Les parti¬ 
cules HDL transportent 20 a 30 % de la quantite 
totale de cholesterol dans le sang. 

La signification clinique principale de l'hyper- 
cholesterolemie, quelle porte sur le cholesterol 
total ou sur la fraction liee aux LDL, est un fac- 
teur de risque d'atherome et done de maladie 
cardiaque ischemique. Le risque est plus eleve 
chez ceux exposes a d'autres facteurs de risque 
cardiovasculaire, par exemple le tabagisme et 
l'hypertension. II existe un lien faible, indepen¬ 
dant, entre les concentrations elevees des parti¬ 
cules VLDL (riches en triglycerides) et le risque 
cardiovasculaire. Plus de la moitie de tous les 
patients ages de moins de 60 ans atteints dune 
maladie coronarienne confirmee par angiogra- 
phie ont un trouble des lipoproteines. Une 


hypertriglyceridemie severe (>6 mmol/1) est 
associee a un risque fortement accru de pancrea- 
tite aigue et de thrombose veineuse retinienne. 
En revanche, les particules HDL, qui trans¬ 
portent le cholesterol loin de la peripherie, 
semblent proteger contre l'atherome. 

Dosage des lipides plasmatiques 

La plupart des patients hyperlipemiques sont 
asymptomatiques, n'ont aucun signe clinique; 
e'est un depistage de routine qui met en evidence 
l'anomalie (tableau 15.10). Un echantillon de sang 
a jeun est necessaire pour revaluation d'une 
hypertriglyceridemie, alors qu'un prelevement 
aleatoire est suffisant pour le dosage du choleste¬ 
rol. Si la concentration du cholesterol total est 
elevee, la fraction liee aux HDL, les triglycerides 
et la fraction liees aux LDL devraient etre analy¬ 
ses sur un echantillon preleve a jeun. Le diagnos¬ 
tic specifique de l'anomalie (voir ci-dessous) 
necessite une analyse des lipoproteines indivi- 
duelles par electrophorese, mais ce n'est generale- 
ment pas necessaire. Si un trouble lipidique a ete 
detecte, il est essentiel de proceder a une anam- 
nese, a un examen clinique et a quelques examens 
simples (glycemie, uree, electrolytes, biochimie 
hepatique et fonction thyroidienne) pour la 
detection des causes d'une hyperlipidemie secon- 
daire (tableau 15.11). 


Tableau 15.10 Indications de I'analyse 
des lipides plasmatiques 

Antecedents familiaux de maladie coronarienne 
(surtout en dessous de 50 ans) 

Parent au premier degre atteint d'un trouble lipidique 

Partenaire potentiel d'un patient porteur heterozygote 
d'un gene responsable de trouble lipidique (en raison 
du risque encouru par les enfants de ce couple) 

Presence d'un xanthome 

Presence de xanthelasma ou d'arcs corneens avant 
I'age de 40 ans 

Obesite 
Diabete 
Hypertension 
Pancreatite aigue 

Patients subissant une therapie de remplacement renal 
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Tableau 15.11 Causes d'hyperlipidemie 
secondaire 

Hypothyro'i'die 
Diabete mal controle 
Obesite 

Insuffisance renale 
Syndrome nephrotique 
Dysglobulinemie 
Dysfonctionnement hepatique 

Medicaments : contraceptifs oraux chez les individus 
sensibles, retinoides, diuretiques thiazidiques, 
corticoides 


Hyperlipidemies primaires 

Troubles des VLDL et des chylomicrons - 

hypertriglyceridemie isolee 

• L'hypertriglyceridemie polygenique represente 
la plupart des cas; de nombreux genes agissent 
ensemble et interagissent avec des facteurs envi- 
ronnementaux pour elever de maniere moderee 
les taux de triglycerides seriques. 

• L'hypertriglyceridemie familiale est heritee selon 
le mode autosomique dominant. Le defaut exact 
n'est pas connu et la seule caracteristique cli- 
nique est l'occurrence dune pancreatite aigue ou 
dune thrombose veineuse retinienne chez cer¬ 
tains individus. 


tendon d'Achille) et des xanthelasmas. Chez 
les homozygotes, les recepteurs hepatiques 
des LDL sont totalement absents. Ils ont des 
taux tres eleves de cholesterol plasmatique 
(>16 mmol/1) et, sans traitement, meurent de 
maladie coronarienne des leur adolescence. 

• Des mutations dans le gene de l'apoproteine 
B-100 sont responsables d'un tableau clinique 
ressemblant a la forme heterozygote de l'hyper- 
cholesterolemie familiale. Les particules de LDL 
se lient normalement a leur recepteur hepatique 
de clairance par l'apoproteine B-100, et les 
mutations entrainent une augmentation des 
taux sanguins de LDL. 

• Par hypercholesterolemie polygenique, on designe 
les cas de cholesterolemie elevee sans l'un des 
troubles monogeniques mentionnes ci-dessus. La 
nature precise de la variation polygenique du 
cholesterol plasmatique reste inconnue. 

Hyperlipidemie mixte 
(hypercholesterolemie et hyperlipidemie) 

L'hyperlipidemie mixte polygenique et l'hyper- 
lipidemie mixte familiale represented la grande 
majorite des cas de ce groupe. Une faible minorite 
est la consequence d'une affection rare, l'hyper- 
lipoproteinemie de type 3, appelee aussi dysbeta- 
lipoproteinemie de type 3. 


• Des deficits en lipoproteine lipase et en apopro- 
teine C-II sont des maladies rares qui se mani¬ 
fested habituellement dans l'enfance par une 
hypertriglyceridemie elevee, compliquee par 
une pancreatite, une thrombose veineuse reti¬ 
nienne et des xanthomes eruptifs - amas de 
petits depots lipidiques jaunatres dans la peau. 

Troubles des LDL - hypercholesterolemie 
isolee 

• L'hypercholesterolemie familiale est la conse¬ 
quence d'une production insuffisante des 
recepteurs hepatiques pour les LDL chargees 
de cholesterol, ce qui entraine des concentra¬ 
tions plasmatiques elevees des complexes cho- 
lesterol-LDL. Les heterozygotes peuvent etre 
asymptomatiques ou developper une maladie 
coronarienne des l'age de 40 ans. Les signes 
cliniques typiques indued des xanthomes ten- 
dineux (nodules de lipides dans les tendons, 
surtout les tendons extenseurs des doigts et le 


Traitement de l'hyperlipidemie 
Directives therapeutiques 

Le traitement initial dans tous les cas d'hyperlipi¬ 
demie est une modification du regime alimen- 
taire, mais des mesures supplementaires sont 
generalement necessaires. Les patients atteints 
d'hypercholesterolemie familiale auront besoin 
d'un traitement medicamenteux. En cas d'hyper¬ 
lipidemie secondaire, dans la mesure du possible 
c'est d'abord l'affection sous-jacente qui doit etre 
traitee. Chez tous les patients, les autres facteurs 
de risque cardiovasculaire, notamment le taba- 
gisme, l'hypertension et l'exces de poids, devraient 
egalement retenir l'attention en parallele avec le 
traitement de l'hyperlipidemie. 


15 


Regime hypocholesterolemiant 

• Les produits laitiers et la viande sont les princi- 
pales sources de matieres grasses dans l'alimen- 
tation. Le poulet et la volaille devraient remplacer 
les viandes rouges et les grillades sont preferables 
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aux aliments frits. Les fromages a faible teneur 
en matieres grasses et le lait ecreme devraient 
supplanter les varietes riches en matieres grasses. 

• Les acides gras polyinsatures, comme ceux conte- 
nus dans l'huile de ma'is ou de soja, devraient etre 
utilises au lieu des graisses saturees. 

• Reduction de la consommation d'aliments 
riches en cholesterol comme le foie, les abats et 
les oeufs de poisson. 

• Consommation accrue de fibres solubles, par 
exemple des legumes secs et des legumineuses, 
qui reduisent le cholesterol circulant. 

• Eviter l'exces d'alcool et l'obesite, deux causes 
d'hyperlipidemies secondaires. 

Hypolipemiants (tableau 15.12) 

• Les inhibiteurs (statines) de l'enzyme impliquee 
dans la synthese hepatique du cholesterol, l'hy- 
droxymethylglutaryl-coenzyme A (HMG-CoA) 
reductase, par exemple l'atorvastatine, la pravas- 
tatine, la simvastatine, constituent la classe la 
plus puissante d'agents hypolipemiants; ils dimi- 
nuent le cholesterol total et le LDL-cholesterol et 
ils augmentent les taux de HDL-cholesterol et, 
dans une certaine mesure, reduisent les triglyce¬ 
rides. Les effets secondaires des statines sont les 
risques d'hepatite, d'alterations musculaires et de 
troubles gastro-intestinaux. 

• Les inhibiteurs de l'absorption du cholesterol, 
par exemple ezetimibe, previennent l'absorption 
intestinale du cholesterol alimentaire et biliaire. Le 
mecanisme de cette inhibition n'est pas clair. Ils 
agissent essentiellement dans l'intestin et sont peu 

Tableau 15.12 Medicaments utilises 
dans le traitement des hyperlipidemies 
(enumeres dans I'ordre dans lequel ils sont 
generalement choisis pour le traitement) 


Hypertri- 

glyceride- 

mie 

Hypercholeste- 

rolemie 

Mixte 

Fibrates 

Statines 

Fibrates 

Acide 

nicotinique 

Ezetimibe/fibrates 

Acide nicotinique 

Capsules 
d'huile de 
poisson 

Resines liant les 
acides biliaires 
(triglycerides co-3 
d'origine marine) 



absorbes. Ainsi, la securite a court terme est satis- 
faisante. Ils sont utilises lorsqu'un deuxieme medi¬ 
cament en plus dune statine s'avere necessaire. 

• Les fibrates, par exemple le gemfibrozil et le 
bezafibrate, activent des recepteurs nucleaires, 
particulierement PPAR-a (peroxisome prolifera- 
tor-activated receptor) et sont des agents modu- 
lant un large spectre de lipides. Ils diminuent les 
triglycerides seriques, augmentent les taux de 
HDL-cholesterol et reduisent ceux de LDL- 
cholesterol. Medicaments de premier choix pour 
traiter l'hypertriglyceridemie isolee, ils sont uti¬ 
lises en combinaison avec d'autres medications 
(statines, ezetimibe, huiles de poisson) chez les 
patients atteints de dyslipidemie mixte. Un effet 
secondaire rare mais grave est une myosite. 

• Des resines, comme la colestyramine et le coles¬ 
tipol, lient les acides biliaires et empechent ainsi 
leur reabsorption intestinale, ce qui abaisse le 
cholesterol total. Ils reduisent le LDL-cholesterol 
et exercent un effet synergique avec les statines. 

• Les huiles de poisson, riches en triglycerides a 
omega-3, font baisser la triglyceridemie. 

• L'acide nicotinique diminue le taux de choleste¬ 
rol total et celui associe aux LDL et peut reduire 
les taux de triglycerides. Son utilisation reste 
limitee en raison d'effets secondaires. 

Qui traiter? 

Prevention primaire chez les personnes 
a risque de maladie cardiovasculaire 

Independamment du taux de cholesterol total ou 
lie aux LDL, un traitement hypolipidemiant fonde 
sur une statine ou une des options presentees plus 
haut devrait etre prescrit aux personnes asympto- 
matiques suivantes: 

• diabetique >40 ans ou, independamment de 
lage, atteint de retinopathie ou de microalbu- 
minurie persistante; 

• en cas de risque total de maladie cardiovascu¬ 
laire de > 20 % sur 10 ans; 

• repondant a au moins deux des criteres suivants: 
antecedents familiaux de maladie cardiovascu¬ 
laire, albuminurie, hypertension, tabagisme; 

• homme avec un taux de LDL-cholesterol persistant 
>6,5 mmol/1 en depit des changements alimen- 
taires. La situation des femmes est moins claire; 

• en cas d'hypercholesterolemie familiale. 
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Prevention secondaire 

Le traitement par statine est egalement indique 
pour tout patient atteint de maladie macrovascu- 
laire connue (maladie coronarienne, accident 
ischemique transitoire ou AVC, maladie arterielle 
peripherique), independamment du taux de cho¬ 
lesterol total ou lie aux LDL. Les autres agents, 
combines ou non, sont lezetimibe, les agents bant 
les acides biliaires ou les fibrates (ne pas associer 
aux statines en raison du chevauchement de leurs 
effets secondaires). 

Objectifs du traitement 

Les statines reduisent les accidents cardiovascu- 
laires et la mortalite quelle qu'en soit la cause. Le 
traitement doit etre ajuste pour atteindre un taux 
de cholesterol total inferieur a 4 mmol/1 ou un 
taux de LDL-cholesterol inferieur a 2,0 mmol/1. 

Porphyries 

Les porphyries constituent un groupe hetero¬ 
gene de troubles hereditaires rares touchant la 
synthese de l'heme. La consequence est une sur- 
production de composes intermediaries appeles 
porphyrines (fig. 15.3). Dans les porphyries, la 
production excessive de porphyrines survient 
dans le foie (porphyrie hepatique) ou dans la 
moelle osseuse (porphyrie erythropoietique); 
ces affections peuvent aussi etre classees selon 


leur caractere aigu ou non aigu (tableau 15.13). 
Les porphyries aigues se manifestent habituelle- 
ment par des perturbations neuropsychiatriques 
et sont associees a la production excedentaire et 
l'excretion urinaire de l'acide 6-aminolevulinique 
(6-ALA) et du porphobilinogene. Ces metabo¬ 
lites ne sont pas augmentes dans les porphyries 
non aigues. 

Porphyrie aigue intermittente 

Cette affection autosomique dominante, provo- 
quee par un defaut de la porphobilinogene desa- 
minase, est la plus frequente des porphyries 
aigues. Elle se manifeste chez le jeune adulte, et les 
femmes sont plus touchees que les hommes. 


Tableau 15.13 Classement des porphyries 



Hepatique 

Erythropoietique 

Aigue 

Porphyrie 

intermittente aigue 



Porphyrie 

variegata 



Coproporphyrie 

hereditaire 


Non aigue 

Porphyrie cutanee 
tardive 

Porphyrie 

congenitale 



Protoporphyrie 

erythropoietique 



Figure 15.3. Voies metaboliques de la porphyrine. 
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Caracteristiques cliniques 

Douleurs abdominales, vomissements et consti¬ 
pation sont les symptomes les plus communs, sur- 
venant chez 90 % des patients; le tableau clinique 
ressemble a un abdomen aigu, d'autant plus qu'il 
peut etre accompagne de fievre et de leucocytose. 
D'autres signes sont : polyneuropathie (surtout 
motrice), hypertension, tachycardie et troubles 
neuropsychiatriques (convulsions, depression, 
anxiete et psychose franche). Apres un certain 
temps de sedimentation, l'urine prend une colora¬ 
tion « porto » typique. Les crises peuvent etre pre- 
cipitees par l'alcool et divers medicaments, 
notamment ceux qui, a l'instar des barbituriques, 
induisent certaines enzymes et augmentent l'acti- 
vite de la 6-ALA synthetase. 

Examens 

Pendant une attaque, le nombre de leucocytes 
neutrophiles peut augmenter, la biochimie hepa- 
tique s'averer anormale et le taux d'uree s'elever. 

Le diagnostic est pose lors dune crise sur la base 
de l'excretion urinaire accrue du porphobilino- 
gene. Entre les attaques, le dosage de la porphobi- 
linogene desaminase dans les globules rouges 
peut reveler son deficit et, dans certains cas, le 
porphobilinogene reste eleve dans les urines. 

Soins 

La douleur abdominale est telle quelle peut neces- 
siter une analgesie aux opiaces. II faut administrer 
des glucides, par exemple du glucose, par voie 
orale ou intraveineuse, car ils depriment l'activite 
de 6-ALA synthetase. Pendant une crise aigue, on 
peut injecter par voie intraveineuse une prepara¬ 
tion stable de l'heme, comme Theme arginate. 
L'heme inhibe TALA synthetase (fig. 15.2) et 
abaisse par consequent les niveaux des precur- 
seurs intermediaries. 

Autres porphyries 

La porphyrie cutanee tardive (PCT) peut etre de 
nature sporadique ou hereditaire (autosomique 
dominante) mais, cliniquement, la distinction est 
impossible. La PCT se caracterise par une fragilite 
cutanee marquee; le moindre traumatisme 
declenche la formation de bulks, qui guerissent 
en laissant des cicatrices evidentes. De nombreux 


patients atteints de PCT sporadique ont une 
maladie hepatique chronique sous-jacente, en 
particulier liee a l'alcool ou a une hepatite C. 

La porphyrie variegata et la coproporphyrie here¬ 
ditaire ont des caracteristiques similaires a celles 
de la porphyrie aigue intermittente avec, en plus, 
la fragilite cutanee de la PCT. 

Les porphyries erythropoietiques sont tres rares 
et se manifestent par une photosensibilite cutanee 
marquee. 

Amyloidose 

II s'agit d'un groupe heterogene d'affections 
caracterisees par des depots extracellulaires 
dune proteine fibrillaire insoluble appelee amy- 
loide. L'amyloidose est acquise ou hereditaire, et 
peut etre localisee ou systemique. Les manifesta¬ 
tions cliniques sont la consequence des depots 
amyloides qui alterent la structure et la fonction 
du tissu affecte. Le diagnostic est habituellement 
pose par coloration au rouge Congo dune biopsie 
du tissu concerne. Dans la forme systemique, une 
simple biopsie rectale peut fournir le diagnostic 
histologique. Les depots amyloides se colorent en 
rouge et presentent une fluorescence verte en 
lumiere polarisee. Pour evaluer Tetendue des 
lesions, on recourt de plus en plus a la scintigra- 
phie apres injection du composant amylo'ide P 
serique marque a T 123 I. 

Le tableau 15.14 enumere les caracteristiques de 
certains types d'amyloidose systemique. 

Le cerveau des patients atteints de la maladie 
d'Alzheimer contient des depots amyloides locali¬ 
ses; on en retrouve egalement dans les articula¬ 
tions des patients soumis a un traitement prolonge 
par dialyse. 

Medicaments 

Antidiabetiques or aux 

Metformine 
Mode d'action 

La metformine active TAMP-kinase, qui est impli- 
quee dans le metabolisme du transporteur mem- 
branaire du glucose, GLUT4, et dans Toxydation 
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Tableau 15.14. Classification des types les plus communs d'amyloide et d'amyloi'dose 


Type 

Precurseur de la proteine 
fibrillaire 

Syndrome dinique 

AL 

Chaines legeres d'immunoglobulines 
monodonales 

Association a un myelome, a la macroglobulinemie de 
Waldenstrom et aux lymphomes non hodgkiniens. Se 
presente par une insuffisance cardiaque, un syndrome 
nephrotique, un syndrome du canal carpien et une 
macroglossie (grosse langue) 

ATTR (familiale) 

Transthyretine anormale (proteine 
porteuse plasmatique) 

Neuropathie et cardiomyopathie 

AA 

Proteine A (proteine de phase aigue), 
un precurseur serique de I'amyloi'de A 

Se developpe en cas d'infection chronique (par exemple 
tuberculose), d'inflammation (arthrite rhumatoi'de) et de 
cancer (par exemple maladie de Hodgkin). 

Caracteristiques : hepatosplenomegalie et proteinurie 


des acides gras. Elle augmente le transport du glu¬ 
cose dans les cellules, diminue la gluconeogenese 
hepatique et augmente la sensibilite a l'insuline. 

Indications 

Medicament de premier choix chez les patients en 
surpoids chez qui un regime severe n'a pas reussi 
a controler le diabete. II est egalement utilise en 
combinaison avec les sulfonylurees, le pioglita- 
zone, le repaglinide, le nateglinide ou l'insuline, si 
le diabete est mal controle par la metformine 
seule. II permet egalement d'ameliorer la fertilite 
et la reduction du poids chez les patientes atteintes 
du syndrome des ovaires polykystiques. 


ment en cas d'hypoxie tissulaire probable (par 
exemple sepsis, insuffisance respiratoire, infarctus 
du myocarde recent, insuffisance hepatique); en 
cas de radiographie avec un produit de contraste 
contenant de l'iode (ne pas reprendre le traitement 
avant le retour de la fonction renale a la normale); 
en cas d'anesthesie generale (suspendre la metfor¬ 
mine 2 jours avant l'intervention et la reprendre 
lorsque la fonction renale est redevenue normale). 

Sulfonylurees 

Mode d'action 

Les sulfonylurees augmentent la secretion 
d'insuline. 


Preparations et posologie 

Comprimes: 500 mg, 850 mg. 

500 mg une fois par jour au debut, puis adapter a 
la hausse par paliers hebdomadaires jusqu'a trois 
fois par jour avec les repas, ou 850 mg toutes les 
12 heures; maximum 3 g par jour en doses 
fractionnees. 

Effets secondaires 

Anorexie, nausees, vomissements, diarrhee (gene- 
ralement transitoires), douleurs abdominales, gout 
metallique, rarement acidose lactique de type B 
(non hypoxique) (mortalite de 30-50 %), carence 
en B 12 (diminution de l'absorption). Generalement, 
la metformine ne cause pas d'hypoglycemie. 

Precautions/contre-indications 

Contre-indiquee en cas d'insuffisance renale 
severe (DFGe < 30 ml/min/1,73 m 2 ) en raison du 
risque accru d'acidose lactique. Arreter le medica¬ 


Indications 

Les patients atteints de diabete de type 2 qui ne 
sont pas en surpoids ou chez qui la metformine 
est contre-indiquee ou non toleree. 


Preparations et posologie 

Plusieurs sulfonylurees sont disponibles, et le 
choix est determine par les effets indesirables et la 
duree d'action ainsi que l'age du patient et sa fonc¬ 
tion renale. Le glibenclamide exerce une action 
prolongee, ce qui augmente le risque d'hypoglyce¬ 
mie; il doit etre evite chez les personnes agees. 
L'action du gliclazide et du tolbutamide est plus 
courte et ils constituent un meilleur choix. 
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Glibenclamide 

Comprimes: 2,5 mg, 5 mg. 

Au debut, 5 mg par jour pendant ou immediate- 
ment apres le petit dejeuner; ajuster selon la 
reponse, maximum 15 mg par jour. 
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Tolbutamide 

Comprimes: 500 mg. 

De 0,5 a 1,5 g (maximum 2 g) par jour en doses 
fractionnees, pendant ou immediatement apres le 
petit dejeuner. 

Gliclazide 

Comprimes: 80 mg. 

Au debut 40-80 mg par jour, ajuste en fonction de 
la reponse, allant jusqu'a 160 mg en dose unique 
ou 320 mg par jour en doses fractionnees. 

Effets secondaires 

Les effets secondaires sont generalement benins et 
peu frequents et comprennent des troubles gas- 
tro-intestinaux tels que nausees, vomissements, 
diarrhee et constipation. Ils peuvent favoriser la 
prise de poids. L'hypoglycemie induite par une 
sulfonyluree peut persister plusieurs heures et 
doit toujours etre traitee a l'hopital. Parfois, il 
peut survenir un ictere cholestatique, une hepa¬ 
tite, une reaction allergique cutanee ou un trouble 
sanguin. 

Precautions/contre-indications 

Utiliser la forme a action breve dans l'insuffisance 
renale. Eviter les sulfonylurees en cas d'insuffi- 
sance renale ou hepatique severe, et dans la por- 
phyrie. Les sulfonylurees sont contre-indiquees 
au cours de l'allaitement au sein, et doivent etre 
remplacees par l'insuline durant la grossesse. 

Traitement de l'hypoglycemie 

Commencer par faire boire 10-20 g de glucose 
(2-4 cuillerees de sucre, 3-6 morceaux de sucre, 
50-100 ml de boisson petillante). Si le sucre ne 
peut etre administre par voie orale, par exemple si 
le patient est inconscient, du glucose ou du gluca¬ 
gon peut etre injecte. 

Glucagon 

Mode d'action 

Le glucagon mobilise le glycogene stocke dans le 
foie. 

Indications 

Hypoglycemie aigue ou le glucose ne peut etre 
administre par voie orale ou intraveineuse. 


Preparations et posologie 
Glucagon GlucaGen® Hypokit 

1 flacon de 1 mg avec seringue preremplie d'eau 
pour injection. 

Injection sous-cutanee, intramusculaire ou intra¬ 
veineuse de 1 mg. 

Effets secondaires 

Nausees, vomissements, douleurs abdominales, 
hypokaliemie, hypotension, reactions d'hyper- 
sensibilite. 

Precautions/contre-indications 

Pheochromocytome. 

Hyp olip emiants 

Statines 

Mode d'action 

Les statines inhibent la 3-hydroxy-3-methyl- 
glutaryl coenzyme A (HMG-CoA) reductase, 
enzyme limitante impliquee dans la synthese du 
cholesterol. Pour la reduction du LDL-choles- 
terol, elles sont plus efficaces que les autres 
classes de medicaments mais, pour la reduction 
des triglycerides, elles le sont moins que les 
fibrates. 

Indications 

Prevention secondaire des accidents coronariens 
et cardiovasculaires chez les patients ayant des 
antecedents d'angor ou d'infarctus du myocarde, 
de maladie arterielle peripherique, d'accident 
vasculaire cerebral non hemorragique, d'acci¬ 
dent ischemique transitoire. Prevention primaire 
des accidents coronariens chez les patients a 
risque accru de maladie coronarienne, comme 
les dyslipidemies hereditaires ou un risque car- 
diovasculaire de 20 % a 10 ans ou plus, estime 
sur la base d'echelles de risque etablies a partir 
de divers parametres. L'une des plus utilisees en 
Europe est le SCORE ( Systematic Coronary Risk 
Evaluation): 

Preparations et posologie 

Atorvastatine 

Li pi tor® comprimes: 10 mg, 20 mg, 40 mg, 80 mg. 

10 mg une fois par jour, le soir, a augmenter a 
intervalles d'au moins 4 semaines a 40 mg une fois 
par jour. Maximum 80 mg par jour. 
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Simvastatine 

Comprimes: 10 mg, 20 mg, 40 mg, 80 mg. 

10 mg le soir, a augmenter a intervalles d'au moins 
4 semaines jusqu'a 80 mg le soir. 

Effets secondaires 

Myopathie/myosite reversible - demander aux 
patients de signaler toute douleur musculaire 
inexpliquee; mesurer la creatine kinase (CK) 
serique et arreter la statine, si la CK > 5 x la 
limite superieure de la normale. Diagnostiquer 
une rhabdomyolyse, si CK > 10 x la limite supe¬ 
rieure de la normale. Dans ce cas, verifier la 
creatinine serique (il y a peut-etre une atteinte 
renale aigue) et la myoglobine urinaire. 
Biochimie hepatique alteree - la biochimie hepa- 
tique doit etre controlee avant et dans les 3 mois 
et apres 12 mois de traitement, a moins que des 
signes ou symptomes evocateurs d'hepatotoxi- 


cite n'apparaissent plus tot. Arreter le traitement 
si la concentration serique des transaminases 
depasse de maniere persistante 3 fois la limite 
superieure de la norme. Effets gastro-intestinaux, 
notamment douleurs abdominales, diarrhees, fla¬ 
tulences et vomissements. 


Precautions/contre-indications 

Les statines sont contre-indiquees dans les mala¬ 
dies aigues du foie (hepatite virale aigue, hepatite 
alcoolique) en cas de grossesse (contraception 
adequate pendant le traitement et 1 mois apres), 
d'allaitement maternel ainsi qu'en cas d'antece- 
dents personnels ou familiaux de troubles mus- 
culaires. Le risque de myosite et de rhabdomyolyse 
augmente si les statines sont prises avec un 
fibrate, l'ezetimibe, la ciclosporine, la digoxine, la 
warfarine, l'erythromycine ou le ketoconazole. 
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Maladies 

des organes des sens 


Chapitre 


De nombreuses affections des yeux, des oreilles, 
du nez et de la gorge relevent de services speciali¬ 
ses. Aussi, le present chapitre ne decrira que les 
maladies les plus frequentes ou cedes qui 
requierent l'intervention urgente d'un specialiste. 

Oreille 

La figure 16.1 illustre l'anatomie et resume la phy¬ 
siologic de l'audition. 

Surdite 

La perte auditive touche beaucoup de personnes, 
au moins de maniere temporaire. Elle peut sur- 
venir, par exemple, au cours d'un voyage en 
avion ou dune infection de l'oreille, et des lors 
etre breve. En revanche, elle sera permanente 
lorsqu'elle releve d'un processus neurosensoriel, 
comme c'est souvent le cas au cours du vieillisse- 
ment. La surdite peut etre causee par un trouble 
soit de la conduction, soit d'ordre neurosenso- 
riel. Les tests de Rinne et de Weber permettent la 
differentiation de ces deux mecanismes (voir ci- 
dessous). La surdite de transmission est due a 
une anomalie de l'oreille externe ou moyenne, 
dont la cause peut etre identifiee au moyen d'un 
otoscope; il montrera, par exemple, un bouchon 
de cerumen ou un corps etranger dans le conduit 
auditif externe, ou des anomalies du tympan 
comme une perforation ou une perte du reflet 
lumineux. La surdite de perception est due a un 
trouble de l'oreille interne, de la cochlee ou du 
nerf cochleaire (tableau 16.1). 


Une oreille qui entend normalement devrait etre 
plus sensible a la conduction aerienne qu'a la 
conduction osseuse. Le test de Rinne permet cette 
comparaison; un diapason de 512 Hz est place sur 
l'os mastoide, derriere l'oreille, (conduction 
osseuse) ou est maintenu a cote de l'oreille 
(conduction aerienne). Le test est normal (positif) 
lorsque le son est mieux peri^u par transmission 
aerienne que par transmission osseuse; dans le 
cas contraire, le resultat est dit negatif. Dans le 
test de Weber, la poignee du diapason est placee 
sur l'arete du nez et le patient doit dire si le son est 
plus fort dans une oreille ou l'autre. Chez les 
patients avec une audition normale, le son aura la 
meme intensite des deux cotes, mais ce sera egale- 
ment le cas lors d'une perte auditive symetrique. 

Vertige 

L'appareil vestibulaire de l'oreille interne com- 
prend deux composants : les canaux semi-circu- 
laires, qui detectent les mouvements de rotation, 
et les otolithes (utricule et saccule), qui detectent 
les accelerations lineaires. Ces organes trans- 
mettent, par la partie vestibulaire du 8 e nerf cra- 
nien, des informations au tronc cerebral et au 
cervelet sur la position statique et la rotation de la 
tete. Le vertige est une illusion qui donne l'im- 
pression que les objets environnants sont pris 
d'un mouvement lineaire ou rotatoire. La cause 
peut etre une lesion peripherique, de l'appareil 
vestibulaire ou du nerf correspondant, ou une 
lesion centrale, du tronc cerebral ou du cervelet. 

• Le vertige positionnel paroxystique benin repre¬ 
sente environ la moitie des cas de dysfonction 
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Nerf 
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cochleaire 
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Vestibule 

Trompe 
d’Eustache 


Figure. 16.1. Anatomie et physiologie de I'oreille. 

Les ondes sonores parviennent a la cochlee, remplie de liquide, en passant par le conduit auditif externe, le tympan et 
les osselets (stapes, incus, malleus). Les cellules ciliees de la membrane basilaire de la cochlee detectent les vibrations et 
les transforment en impulsions nerveuses; celles-ci sont transmises par le nerf cochleaire (partie du 8 e nerf cranien, 
vestibulocochleaire) dans le noyau cochleaire present dans le tronc cerebral et, de la, vers les noyaux olivaires 
superieurs. Les canaux semi-circulaires sont sensibles aux diverses positions corporelles et transmettent leurs 
informations par le nerf vestibulaire. L'oreille moyenne, normalement remplie d'air, communique avec les cellules 
mastoi'diennes situees au-dessus d'elle, et avec le nasopharynx par la trompe d'Eustache. Celle-ci fonctionne comme une 
valve qui egalise les pressions des deux cotes du tympan; elle s'ouvre durant une fraction de seconde a la deglutition ou 
au baillement. Tout ce qui interfere avec cette ouverture et cette fermeture periodiques ou qui obstrue la trompe 
d'Eustache peut entrainer une deficience auditive ou d'autres symptomes auditifs. 


vestibulaire peripherique. Des debris calciques 
dans l'un des canaux semi-circulaires pro- 
voquent des episodes recurrents de vertiges qui 
durent de quelques secondes a quelques minutes. 
Les episodes sont declenches par des mouve- 
ments particuliers de la tete, par exemple se 
retourner dans le lit ou redresser le buste. Les 
causes sous-jacentes sont benignes et le trouble 
peut disparaitre spontanement (par certains 
mouvements de la tete, il est possible de deplacer 
les particules minerales et de retablir la circula¬ 
tion liquidienne dans le canal semi-circulaire 
bloque [NdT]). 

• Nevrite vestibulaire. On presume quelle est causee 
par une infection virale du labyrinthe. Des ver¬ 
tiges et du nystagmus se manifestent soudaine- 
ment et si fort qu'ils peuvent entrainer des 
vomissements, mais l'audition reste intacte. 
L'attaque dure plusieurs jours ou semaines. Le 
traitement est symptomatique et a base de sedatifs 
vestibulaires (par exemple prochlorperazine). 


• La maladie de Meniere est due a une accumula¬ 
tion de liquide endolymphatique dans l'oreille 
interne. Elle est caracterisee par des episodes 
recurrents de vertige pouvant durer de 
30 minutes a quelques heures. Elle est associee a 
une sensation de plenitude de l'oreille, a une 
perte auditive neurosensorielle, a des acou- 
phenes et a des vomissements. Le traitement 
consiste en sedatifs vestibulaires, par exemple 
cinnarizine au cours de la phase aigue, en un 
regime pauvre en sel, en la prise de betahistine 
et en l'abstention de cafeine. 

• Les causes centrales des vertiges sont souvent 
vasculaires. La sclerose en plaques peut egale- 
ment en provoquer ainsi que certains medica¬ 
ments, par exemple des anticonvulsivants et des 
hypnotiques, ou l'alcool. 

Infections de l'oreille 

L'otite externe est une infection diffuse (bacte- 

rienne, virale ou fongique) de la peau du 
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Tableau 16.1. Causes de surdite 


Conduction 
de perception 

Rinne negatif 

Weber - son entendu 
plus fort du cote affecte 

Neurosensoriel 

Rinne positif 

Weber - son entendu 
plus fort dans l'oreille 
normale 

Atresie congenitale 

Oreille interne 


Age avance 

Conduit auditif 
externe 

Traumatisme acoustique 
professionnel 

Bouchon de cerumen 

Maladie de Meniere 

Corps etranger 

Medicaments 
(gentamycine, furosemide) 

Otite externe 

Lesions du 8 e nerf 
cranien 

Suppuration chronique 

Neurinome acoustique 

Tympan 

Traumatisme cranien 

Perforation 
ou traumatisme 

Lesions inflammatoires: 
meningite tuberculeuse 
sarcoidose 
neurosyphilis 

meningite carcinomateuse 

Oreille moyenne 

Otosclerose 

Lesions des osselets 

Otite moyenne 


Lesions du tronc 
cerebral (rare) 


Sclerose en plaques 


Infarcissement 


conduit auditif. La douleur est intense et l'exa- 
men otoscopique montre des secretions, des 
squames, parfois du pus et un gonflement. Le 
traitement est essentiellement local, a base de 
gouttes ou de pommade contenant un antibio- 
tique et un corticoide. L'otite moyenne est une 
inflammation de l'oreille moyenne, generale- 
ment due a une infection virale. La forte 
douleur s'accompagne d'une diminution de 
l'audition et, si le tympan est perfore, on peut 
remarquer un ecoulement muqueux. Un trai¬ 
tement antibiotique, l'amoxicilline, 1 g toutes 
les 8 heures pendant 5 jours, est indique en cas 
de manifestations systemiques ou si aucun 
soulagement n'est survenu apres 72 heures. Un 
gonflement et une sensibilite a hauteur de l'os 
mastoide sont des signes de mastoidite, qui 
constitue une urgence et requiert une consul¬ 
tation ORL immediate. 

Nez et cavite nasale 

La cavite nasale, qui s'etend du nez au pharynx, 
est divisee par une cloison mediane formee d'os et 
de cartilage (fig. 16.2), ses parois etant, en haut, 
l'os nasal, en bas, le palais et, lateralement, le 
maxillaire. Les sinus paranasaux (frontal, eth¬ 
moidal, sphenoidal, maxillaire) sont connectes a 
la cavite nasale par de petits orifices appeles 
ostiums. La cavite nasale est richement vasculari- 
see par des ramifications des carotides interne et 
externe, qui s'anastomosent sur le septum nasal 
anterieur (aire de Little). 


Palais 



Cavite orale 

Pharynx 

Epiglotte 
Larynx s’ouvrant 
dans le pharynx 

CEsophage 


Figure. 16.2. Cavite nasale. 
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Les fonctions du nez sont de faciliter : 

• l'odorat via l'epithelium olfactif couvrant la paroi 
nasale superieure et le premier nerf cranien; 

• la respiration par humidification, rechauffe- 
ment et filtrage de l'air inspire. 

Les affections nasales courantes sont les suivantes : 
epistaxis, obstruction nasale, rhinite (voir chap. 11), 
sinusite et les suites dune fracture nasale. 

Epistaxis (saignements de nez) 

Une epistaxis peut etre causee par des facteurs 
locaux ou systemiques. Voici la liste des premiers : 
traumatisme, fracture du nez, chirurgie, corticoides 
intranasaux, tumeurs du nez, des sinus ou du naso¬ 
pharynx. Parmi les seconds, on trouve les troubles 
de coagulation, eventuellement dus a des anticoa¬ 
gulants, l'hypertension ou la telangiectasie hemor- 
ragique familiale. L'aire de Little est le site de 
saignement habituel. En cas de saignements diffici- 
lement controlables (une minorite de patients) ou si 
une coagulopathie est suspectee, il faut demander 
un hemogramme complet avec des tests de coagu¬ 
lation et les tests de compatibility sanguine en vue 
dune eventuelle transfusion et, si necessaire, 
mettre en place une perfusion intraveineuse. Le 
traitement initial chez des patients stables est de 
pencher le patient vers l'avant et de comprimer 
l'aile du nez contre la cloison durant au moins 
10 minutes. L'application topique d'un vasocons- 
tricteur, comme l'adrenaline 1/10000, peut etre 
necessaire pour controler le saignement et localiser 
l'origine avant la cauterisation electrique ou 
chimique du vaisseau qui saigne. En cas d'echec, 
on peut recourir au tamponnement par des eponges 
nasales ou un ballonnet gonflable. Une hemorragie 
nasale posterieure est souvent plus grave et neces- 
site, apres tamponnement, une hospitalisation et 
l'intervention de l'equipe des specialistes ORL. 

Sinusite 

En raison de l'oedeme de la muqueuse qui bouche 
l'ostium, une rhinite allergique ou une infection des 
voies respiratoires superieures peut se compliquer 
d'infection des sinus paranasaux, les agents infec- 
tieux les plus souvent en cause etant Streptococcus 
pneumoniae ou Haemophilus influenzae. Les symp- 
tomes sont des cephalees frontales, des douleurs 


faciales avec sensibilite au toucher et un ecoulement 
nasal. Le diagnostic est clinique et le traitement est a 
base d'antibiotiques a large spectre (par exemple 
co-amoxiclav), de corticoides topiques (par exemple 
le propionate de fluticasone en vaporisateur nasal 
pour reduire l'oedeme des muqueuses) et d'inhala- 
tions. Les complications rares sont la formation d'un 
abces local ou cerebral. L'imagerie des sinus par 
TDM ou IRM est indiquee en cas de suspicion 
d'abces, de sinusite aigue recurrente (> 4 episodes 
par an) ou chronique (symptomes > 3 mois). 


e 


Enrouement (dysphonie) 

Une voix rauque est le plus souvent due a une 
pathologie du larynx : inflammation des cordes 
vocales, nodules sur les cordes vocales ou oedeme de 
Reinke, qui est une accumulation de liquide dans la 
couche sous-epitheliale des cordes vocales. Ce syn¬ 
drome se developpe a la suite d'une irritation des 
cordes par le tabagisme, un usage excessif de la voix, 
des reflux acides ou, rarement, une hypothyroidie. 
Si la voix devient soudainement rauque, surtout 
chez un fumeur, il faut consulter immediatement un 
chirurgien ORL. L'enrouement peut etre du a la 
paralysie de la corde vocale gauche a la suite d'une 
affection mediastinale, par exemple un carcinome 
bronchique ou un carcinome du larynx. 

Stridor 

Le stridor ou respiration bruyante peut etre inspi- 
ratoire, a la suite d'un collapsus des voies aeriennes 
extrathoraciques, ou expiratoire si c'est la trachee 
intrathoracique ou des branches qui sont obs- 
truees. Il s'agit d'une urgence medicale pouvant 
requerir l'intervention immediate d'un chirurgien 
ORL et d'un anesthesiste experimente. Les causes 
de stridor sont: l'inhalation d'un corps etranger 
(cause soudaine d'un stridor inspiratoire), des 
infections (epiglottite, diphterie, amygdalite), une 
tumeur de la trachee ou du larynx et des trauma- 
tismes. Si une infection est suspectee, l'examen de 
l'oropharynx ne devrait etre entrepris que dans une 
zone ou une intubation immediate peut etre prati- 
quee. Un stridor, quelle qu'en soit la cause, peut etre 
une indication d'intubation ou de tracheotomie. 
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Mai de gorge 

La plupart des maux de gorge sont d'origine virale 
et guerissent spontanement. En cas d'infection 
bacterienne, c'est un streptocoque (3-hemolytique 
de groupeA qui est le plus souvent en cause. Des 
manifestations systemiques, de cellulite ou d'ab- 
ces amygdalien, des antecedents de cardiopathie 
valvulaire ou un risque accru d'infection aigue lie 
a une immunodeficience ou a une mucoviscidose 
justifient evidemment un traitement antibiotique: 
500 mg de phenoxymethylpenicilline toutes les 
6heures pendant 10 jours. Des difficultes respira- 
toires ou un stridor requierent une hospitalisation 
urgente. La mononucleose infectieuse se mani- 
feste par un fort mal de gorge avec exsudat et des 
adenopathies cervicales anterieures (voir chap. 2). 
Les infections fongiques, habituellement une can- 
didose, sont rares et peuvent constituer un signe 
d'immunodepression ou de diabete meconnu. 


Yeux 

La figure 16.3 illustre l'anatomie et la physiologie 
de l'oeil. 

Yeux rouges 

De nombreux patients avec un oeil rouge ont une 
simple affection benigne (tableau 16.2). Toutefois, 
d'autres affections peuvent rapidement conduire a 
une perte de vision pouvant etre permanente; ces 
patients doivent done etre adresses d'urgence (e'est- 
a-dire le jour meme) a un specialiste (tableau 16.3), 
qui pourra alors effectuer un examen a la lampe a 
fente et mesurer la pression intraoculaire. La prise 
en charge d'un patient se presentant avec un oeil 
rouge apres un traumatisme ou la presence d'un 
corps etranger sort des objectifs de ce chapitre et ne 
sera pas envisagee. 



Figure. 16.3. Anatomie et physiologie de l'oeil. 

Sclerotique - epaisse membrane protectrice formant la couche exterieure du globe oculaire (le blanc de l'oeil). 

Cornee - partie anterieure transparente du revetement exterieur de l'oeil; en forme de dome, elle est en continuity avec 
la sclerotique ; elle assure la majeure partie de la refraction oculaire. 

Conjonctive - membrane muqueuse, richement vascularisee, couvrant la surface anterieure de la sclerotique et reflechie 
sur la face inferieure des paupieres superieures et inferieures. 

Chambre anterieure - contient I'humeur aqueuse (produite par le corps ciliaire et drainee par le canal de Schlemm); 
elle fournit les nutriments et I'oxygene a la cornee. 

Iris - partie coloree de l'oeil; des muscles adaptent la taille de la pupille et controlent ainsi la quantite de lumiere entrant 
dans l'oeil. 

Cristallin - structure transparente biconvexe; change de forme pour modifier le pouvoir de refraction oculaire. 

Retine - contient deux types de photorecepteurs, les cones et batonnets. Les cones permettent la vision des couleurs et 
sont confines a la tache centrale, jaunatre, appelee macula. La fovea se trouve au centre de cette region. 
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Tableau 16.2. Causes d'oeil rouge ne necessitant pas I'intervention urgente d'un specialiste 



Causes 

Antecedents 

Acuite/pupille/ 

cornee 

Site de la rougeur 

Conjonctivite 

Bacterienne, 
virale, allergique, 
chlamydienne 

Souvent bilaterale, 
demangeaisons, 
sensation de grains 
de sable. Ecoulement 
purulent en cas 
d'infection 
bacterienne 

Normales 

Rougeur diffuse 
(conjonctivale) de la 
surface oculaire 

Hemorragie sous- 
conjonctivale 

Sang entre la 
sderotique et la 
conjonctive 

Peut etre cause par le 
frottement des yeux, 
par une forte toux, 
rarement par une 
hypertension 
arterielle ou des 
troubles de 
coagulation 

Normales 

Zone diffuse de sang 
rouge vif sous la 
conjonctive d'un ceil 

Episclerite 

Inflammation de 
I'episdere 
(membrane mince 
couvrant la 
sderotique) 

Irritation et rougeur 
oculaires moderees 

Normales 

Injection diffuse ou 
localisee de la 
conjonctive 


Sauf si les symptomes persistent depuis plus de 
2 semaines ou si le patient se plaint de douleur 
oculaire ou dune diminution de la vision, une 
conjonctivite ne justifie generalement pas le 
recours a un specialiste. La conjonctivite bacte- 
rienne est traitee par des applications locales d'un 
antibiotique a large spectre, comme le chloram¬ 
phenicol. Des ecouvillonnages conjonctivaux en 
vue dune coloration de Gram sont necessaires en 
cas d'echec du traitement ou si Ton soupiponne 
une conjonctivite gonococcique, caracterisee par 
une apparition rapide des symptomes, des ecou- 
lements abondants, un chemosis et un cedeme 
palpebral. La conjonctivite virale guerit habituel- 
lement spontanement. Tant que l'oeil reste rouge, 
le patient est tres contagieux; une hygiene stricte 
et l'usage de serviettes de toilette individuelles est 
indispensable afin de proteger les autres membres 
de la famille. 

Perte visuelle 

Tout patient atteint dune perte visuelle inexpliquee 
doit etre envoye chez un ophtalmologue. Les antece¬ 
dents determineront si la perte visuelle est transi- 
toire ou persistante. Un brouillage temporaire de la 


vue d'un ou des deux yeux ou l'apparition de lignes 
en zigzag est le plus souvent du a une migraine (voir 
chap. 17). Cependant, ces symptomes peuvent egale- 
ment survenir en cas de lesion vasculaire cerebrale 
ou de tumeur et ne devraient pas etre attribues auto- 
matiquement a la migraine, sauf si Ton a releve des 
antecedents typiques de migraine ou si le patient a 
moins de 50 ans et n'a pas d'autres symptomes ou de 
signes neurologiques. Une perte visuelle temporaire 
grave (amaurose fugace) est due a un manque tem¬ 
poraire d'apport sanguin a la retine ou au cortex 
visuel a la suite d'un accident ischemique transitoire 
ou d'une arterite temporale (voir chap. 17). Une eva¬ 
luation et un traitement d'urgence sont necessaires 
car l'amaurose fugace est un signe de cecite ou d'AVC 
imminent. II est rare qu'un oedeme papillaire du a 
une augmentation de la pression intracranienne 
provoque une perte transitoire (durant quelques 
secondes) de la vision d'un ou des deux yeux. 

Toute perte visuelle soudaine et grave constitue une 
indication de recours a un ophtalmologue (tab¬ 
leau 16.4). En cas d'occlusion de l'artere centrale de 
la retine, c'est dans l'heure que le patient doit etre 
admis dans un centre specialise. Une uveite aigue, 
un glaucome aigu et une keratite se manifestent par 
la combinaison d'un oeil rouge (voir ci-dessus) et 
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Tableau 16.3. Causes d'oeil rouge necessitant de toute urgence (le jour meme) I'intervention 
d'un ophtalmologue 



Causes 

Antecedents 

Acuite 

visuelle 

Site de la 
rougeur 

Pupille 

Cornee 

Keratite 
(inflammation 
de la cornee) 

Infections, 
auto- 
immunes, 
keratopathie 
d'exposition 
ou liee a des 
lentilles 
de contact 

Douleur, 
sensation 
de corps 
etranger, 
vision trouble, 
photophobie 

Reduite 

Injection 
ciliaire 
- rougeur 
maximale au 
pourtour de la 
cornee 

Normale 

Ulceration 

corneenne. 

Des gouttes 
de 

fluoresceine 
la rendent 
plus visible en 
lumiere bleue 
(fig. 16.4) 

Glaucome 

aigu 

Montee 
soudaine de la 
pression 
intraoculaire 
due a une 
diminution du 
drainage de 
I'humeur 
aqueuse 

Douleur 
oculaire forte 
et soudaine, 
vision floue, 

« halos» 
de type arc en 
ciel autour des 
lumieres ± 
nausees et 
vomissements 

Reduite 

Diffuse 

Fixe et 
semi-dilatee 

Trouble 

Uveite 

anterieure 

(iritis) 

Maladies 

auto- 

immunes, 

parfois 

infectieuses 

Douleur 
oculaire, 
vision floue, 
photophobie 

Normale ou 
reduite 

Injection 

ciliaire 

Petite et fixe 

Normale 

Sderite 

Souvent 

vasculite 

sous-jacente 

Douleur 
oculaire 
moderee ou 
forte 

Normale 
ou reduite 

Diffuse 
ou localisee 

Normale 

Normale 

Endophtalmie 

Infection du 

globe apres 

chirurgie 

oculaire, 

blessure ou 

propagation 

sanguine 

Vision floue, 
douleur 
oculaire, 
photophobie, 
corps flottants 

Reduite 

Diffuse ou 
localisee 

Petite et fixe 

Trouble 



Figure. 16.4. Ulceres dendritiques corneens. 

(A) Coloration a la fluoresceine. (B) Coloration a la fluoresceine avec examen en lumiere bleue. 
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Tableau 16.4. Causes de perte visuelle soudaine ou rapidement progressive 



Antecedents 

Acuite visuelle 

Pupilles 

Ophtalmoscopie 

Decollement 
de la retine aigu 

Lumieres dignotantes, 
corps flottants (noirs ou 
rouges), reduction du 
champ visuel (comme 
un rideau venant de la 
Peripherie) 

Generalement reduite 
avec champ visuel retreci 

Dans I'oeil affecte, elles 
se dilatent en reaction a 
la lumiere plutot que de 
se contracter (deficit 
pupillaire afferent relatif 
[DPAR]) 

Reflet rouge 
anormal. La retine 
decollee paraTt grise 
et ridee. Un examen 
normal n'exdut pas 
le diagnostic 

Occlusion d'une 
veine retinienne 

Perte de vision 
soudaine dans tout le 
champ visuel (veine 
centrale) ou en partie 
(branche de la veine 
retinienne) 

Reduite avec champ 
visuel retreci 

DPAR dans les cas 
graves 

Hemorragies 
retiniennes, veines 
retiniennes dilatees 
et tortueuses, 
oedeme maculaire, 
taches cotonneuses 
(fig. 16.5) 

Occlusion d'une 

artere 

retinienne 

Perte visuelle soudaine 
indolore 

Tres reduite 

DPAR 

Retine pale avec une 
macula apparaissant 
comme une tache 
centrale rouge cerise 

Neuropathie 
optique aigue 

Perte visuelle 
s'aggravant rapidement. 
Symptomes de la 
maladie sous-jacente 
(generalement sclerose 
en plaques, ischemie 
nerveuse due a 
I'atherosderose) 

Reduite 

DPAR 

Normale ou disque 
optique enfle 

Hemorragie 
du vitre 

Si saignement 
abondant, perte 
visuelle grave; si legera 
modere, corps flottants 

Normale ou reduite 

Pas de DPAR 

Reflet rouge 
diminue 

Degenerescence 
maculaire 
«humide» liee 
a Cage 

Se developpe chez les 
personnes agees. 
Distorsion subite (lignes 
droites semblent 
courbes, tache visuelle 
blanche centrale) ou 
vision floue 

Diminution de I'acuite 
avec scotome central (la 
macula se trouve au 
centre de la retine et la 
maladie provoque une 
tache centrale blanche 
a la campimetrie) 

Habituellement, pas de 
DPAR 

CEdeme maculaire, 
(gonflement) et/ou 
hemorragies 
sous-retiniennes et 
exsudats durs - dus 
aux neovaisseaux 
anormaux sous la 
macula avec fuite de 
liquide ou 
saignement 


dune perte visuelle soudaine ou rapidement pro¬ 
gressive. L'encadre 16.1- Urgence resume les antece¬ 
dents initiaux et les resultats des examens d'un 
patient victime dune perte visuelle soudaine. 

Parmi les causes de perte visuelle progressive, on 
trouve les affections suivantes : atrophie optique 
lentement progressive, glaucome chronique, cata- 


racte, retinopathie diabetique (voir chap. 15), 
degenerescence maculaire et decollement chro¬ 
nique de la retine. Dans les pays en developpe- 
ment, le trachome, du a Chlamydia trachomatis, 
et l'onchocercose (cecite des rivieres), due a 
Onchocerca volvulus, sont egalement responsables 
de perte visuelle. 
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Artere de la retine 
Veine de la retine 

Disque optique 



Macula 

Fovea 


(B) 

Figure. 16.5. (A) Fond de I'oeil en cas d'ocdusion de la veine centrale de la retine, a comparer 
au fond d'oeil normal (B). 



DPAR : deficit pupillaire afferent relatif. 

D'apres Pane A, Simcock P (2005) Practical Ophthalmology. 
Edimbourg, Elsevier Churchill Livingstone. 
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Neurologie 


Chapitre 



Symptomes neurologiques 
frequents 

Maux de tete 

Le mal de tete est une plainte frequente, mais en 
general il n'est pas un signe de maladie grave. 
Chez la plupart des patients se plaignant de 
cephalee, aucun signe physique anormal n'est 
decelable et le diagnostic repose sur une anam- 
nese precise. Les causes peuvent etre reparties en 
fonction de leur debut et de leur evolution 
(tableau 17.1). Celles responsables dune cephalee 
aigue ou subaigue sont toutes potentiellement 
graves et necessitent des investigations et une 
evaluation urgentes. Une hemorragie meningee 
se manifeste par des maux de tete qui atteignent 
une intensite maximale en quelques secondes et 
sont decrits comme « pires que jamais » (voir plus 
loin). La raideur de nuque et le signe de Kernig 
indiquent une irritation meningee, declenchee 
generalement par une meningite bacterienne ou 
virale, ou une hemorragie meningee, affections 
qui peuvent egalement s'accompagner de fievre. 

Chez les patients souffrant de cephalees chro- 
niques ou recurrentes, les antecedents et l'examen 
physique constituent les moyens principaux per- 
mettant de distinguer les causes graves ou 
benignes des maux de tete, la plupart etant des 
cephalees de tension (abordees plus loin) et ne 
necessitant pas d'investigations approfondies. En 
revanche, si les symptomes s'aggravent progressi- 
vement ou deviennent chroniques tout en chan- 
geant de caractere, il faut envisager la possibilite 
dune hypertension intracranienne, par exemple 
en raison dune lesion compressive, ce qui neces- 


site alors une imagerie cerebrale par TDM ou 
IRM. Le tableau 17.2 enumere les autres caracte- 
ristiques suggestives d'un risque plus eleve de 
pathologie grave, constituant ainsi des indica¬ 
tions pour l'imagerie. Un mal de tete avec des 
douleurs generalises chez une personne agee 
suggere une arterite a cellules geantes, qui neces- 
site un traitement urgent par des corticoides afin 
de prevenir la cecite. 


/ 

Etourdissements, 
evanouissements et tendances 
syncopates 


Des episodes de perturbation transitoire de la 
conscience sont frequents (tableau 17.3). Souvent, 
les antecedents medicaux suffisent a differencier 
une crise d'epilepsie des autres troubles. Le recit 
d'un temoin oculaire est particulierement utile. Il 
faut pouvoir reconnaitre une eventuelle narcolep- 
sie, une maladie rare caracterisee par un besoin de 
sommeil irresistible dans des circonstances inap- 
propriees, et la cataplexie , une affection du raeme 
type, mais dans laquelle les membres inferieurs 
perdent soudainement leur tonus et se derobent, 
la conscience etant preservee. Les crises sont 
declenchees par une forte emotion ou un evene- 
ment survenant par surprise. 


Etourdissements et syncopes 

Une syncope est une perte de conscience de courte 
duree (generalement 20 a 30 secondes) provoquee 
par une reduction globale du debit sanguin cere¬ 
bral. Habituellement, la recuperation est rapide et 
complete. La syncope est un symptome plutot 
qu'une maladie. Elle peut etre causee par plusieurs 
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Tableau 17.1 Causes de cephalee 

Aigue et forte (debut en quelques minutes 
ou heures) 

Hemorragie intracranienne 

Thrombose veineuse cerebrale 

Dissection d'une artere carotide ou vertebrobasilaire 

Meningite 

Blessure a la tete 

Migraine 

Medicaments, par exemple trinitrine 
Alcool 

Infections, par exemple le paludisme 

Subaigue (debut prenant des jours a plusieurs 
semaines) 

Masse intracranienne 

Encephalite 

Meningite 

Arterite a cellules geantes 
Sinusite 
Glaucome aigu 
Hypertension maligne 

Recurrente/chronique 

Migraine 

Cephalee de tension 
Sinusite 

Cephalee de Horton ou cephalee en grappe 
Hemicranie paroxystique 
Consommation excessive de medicament 
Masse intracranienne 


Tableau 17.2. Indications d'imagerie cerebrale 
chez les patients souffrant de cephalee 

Apparition soudaine 

Cephalee nouvelle chez un patient de plus de 
50ans 

Signes neurologiques anormaux 

Cephalee changeant avec la posture (peut 
indiquer une augmentation de la PIC) 

Cephalee aggravee par la toux, les eternuements, 
la flexion du tronc, I'effort (peut indiquer une 
augmentation de la PIC) 

Fievre 

Antecedents d'infection par le VIH 
Antecedents de cancer 

PIC: pression intracranienne. 


affections sous-jacentes (tableau 17.3) et est sou- 
vent confondue avec l'epilepsie. 

Un etourdissement precede la syncope, et repre¬ 
sente une forme incomplete dans laquelle la 
perfusion cerebrale n'a pas diminue suffisam- 
ment pour provoquer une perte de conscience. 
L'etourdissement doit etre differencie du vertige 
(voir chap. 16), qui est une illusion de deplace¬ 
ment, souvent rotatif, des objets environnants 
par rapport au corps ou inversement. II resulte 
d'une maladie de l'oreille interne, du 8 e nerf 
cranien ou de ses connexions centrales. 

La cause la plus frequente d'etourdissement est 
une syncope vasovagale (simple evanouissement), 
qui survient a la suite d'une bradycardie reflexe et 
d'une vasodilatation peripherique et splanch- 
nique. La peur, la douleur et une station debout 
prolongee en sont les principales causes. Un eva¬ 
nouissement ne survient presque jamais en posi¬ 
tion couchee. II est generalement precede de 
paleur, nausees, sensations ebrieuses et transpi¬ 
ration. Une recuperation rapide et l'absence de 
mouvements saccades suggerent qu'il s'agit d'un 
evanouissement et non de convulsions. Une syn¬ 
cope peut s'accompagner d'incontinence urinaire. 
Une perte de conscience due a une arythmie sur¬ 
vient sans avertissement et meme en position cou¬ 
chee. Une syncope peut survenir apres la miction 

Tableau 17.3. Causes courantes de perte 
de conscience et de chute chez I'adulte 

Syncope - causes cardiopulmonaires 

- Maladie cardiopulmonaire structurelle sous- 

jacente, par exemple stenose aortique, EP 

- Arythmies 

Syncope - causes vasculaires 

Reflexe : vasovagal (simple evanouissement) 

- Hypersensibilite du sinus carotidien 

- Circonstancielle : toux, miction, apres exercice 

- Hypotension posturale (orthostatique): 

dysautonomie, hypovolemie 

Epilepsie 

Hypoglycemie 

Psychogene 

- Attaques de panique 

- Hyperventilation 

- Narcolepsie et cataplexie 

EP: embolie pulmonaire. 
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chez les hommes (en particulier la nuit), et quand 
une apnee ou une forte quinte de toux empeche le 
retour veineux dans le coeur. Les patients atteints 
de stenose aortique et de cardiomyopathie hyper- 
trophique peuvent tomber en syncope au cours 
d'un exercice. La syncope vagale reflexe serait liee 
a une sensibilite excessive du sinus carotidien a 
une pression exterieure. Elle survient chez des 
patients ages qui perdent conscience, par exemple 
lorsqu'ils tournent la tete, ce qui comprime legere- 
ment le sinus. L'hypotension orthostatique se 
definit comme une chute de la pression arterielle 
(PA) systolique > 20 mmHg dans les 3 minutes qui 
suivent le passage de la position couchee a la posi¬ 
tion debout. Elle peut etre due a une alteration des 
reflexes autonomes, comme cela se produit par- 
fois chez une personne agee, mais aussi en cas de 
neuropathie autonome et lors de la prise de cer¬ 
tains medicaments (phenothiazines, antidepres- 
seurs tricycliques). 

Examens 

Les antecedents et l'examen physique avec prise 
de la PA en decubitus et debout ainsi qu'un ECG a 
12 derivations fourniront un diagnostic dans la 
plupart des cas de perte transitoire de conscience. 
L'echocardiographie sert a l'identification des 
maladies cardiaques structurelles sous-jacentes. 
A moins que les symptomes ne soient frequents, 
l'apport diagnostique de l'electrocardiographie 
ambulatoire (voir chap. 10) est faible. Chez les 
patients presentant des syncopes inexpliquees 
pour lesquelles des causes cardiaques ou epilep- 
tiques ont ete exclues, le test de la table basculante 
(voir chap. 10) est indique. La pression arterielle, 
la frequence cardiaque, les symptomes et l'ECG 
sont enregistres durant 10 a 60 minutes apres le 
redressement. Le test est considere comme positif 
lorsqu'il reproduit les symptomes et provoque une 
hypotension. 

Faiblesse 

Les contractions des muscles squelettiques sont 
controlees par l'axe moteur du systeme nerveux 
central (fig. 17.1). La faiblesse musculaire se pro¬ 
duit en raison d'un defaut ou dune lesion a un ou 
plusieurs niveaux: cortex moteur, faisceaux corti- 
cospinaux (pyramidaux), cellules de la corne 
anterieure, racines nerveuses rachidiennes, nerfs 


peripheriques, jonction neuromusculaire et fibres 
musculaires. II est necessaire de distinguer une 
faiblesse reelle de la « fatigue » ou de la «lenteur», 
comme dans la maladie de Parkinson. Le site de la 
lesion entrainant une faiblesse musculaire vraie 
est souvent identifiable par un examen neurolo- 
gique approfondi. La repartition de la faiblesse, la 
presence ou l'absence de reflexes osteotendineux, 
le reflexe cutane plantaire (tableau 17.4) et les defi¬ 
cits sensoriels sont tous utiles a la localisation de 
la lesion dans le systeme nerveux. Souvent, les 
lesions qui affectent des neurones moteurs supe- 
rieurs et des nerfs peripheriques impliquent egale- 
ment le systeme sensoriel en raison de la proximite 
des nerfs sensoriels et moteurs dans ces 
structures. 


Voies corticospinales (pyramidales) 

Motoneurone superieur 

Les voies corticospinales proviennent de neu¬ 
rones du cortex moteur et se terminent dans les 
noyaux moteurs des nerfs craniens et les cellules 
de la corne anterieure medullaire. Les voies se 
croisent dans la moelle et passent dans les moities 
controlaterales de la moelle epiniere, constituant 
ainsi le faisceau pyramidal croise (fig. 17.1), qui se 
connectent par synapse aux cellules de la corne 
anterieure. C'est ce que Ton appelle le systeme 
pyramidal, dont le fonctionnement est perturbe 
en cas de lesions des motoneurones superieurs 
(MNS), ce qui se traduit par des signes cliniques 
caracteristiques (tableau 17.4). Pour l'identifica- 
tion de la maladie primaire, l'imagerie du systeme 
nerveux central et de la colonne vertebrale par 
IRM ou TDM sera necessaire. 


Deux tableaux cliniques caracteristiques font 
suite aux lesions touchant les MNS : l'hemiparesie 
et la paraparesie. 

• L'hemiparesie, une faiblesse des membres d'un 
cote, est habituellement causee par une lesion 
dans le cerveau ou le tronc cerebral, par exemple 
un AVC. 

• Une paraparesie (jambes faibles) est la conse¬ 
quence de lesions bilaterales des voies corticospi¬ 
nales, touchant le plus souvent la moelle epiniere 
en dessous de Tl. Une tetraparesie ou quadriple- 
gie (faiblesse des bras et des jambes) est due a une 
lesion haute de la moelle cervicale, le plus souvent 
a la suite d'un traumatisme. En cas d'atteinte de 
MNS medullaires, les troubles fonctionnels se 
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Figure 17.1. Faisceau pyramidal croise avec representation corticale des differentes parties du corps. 


situent sous la lesion, alors que les manifestations 
cliniques des dommages occasionnes aux moto- 
neurones inferieurs (MNI) se manifestent a hau¬ 
teur de la lesion, la fonction des muscles situes 
plus haut etant preservee. 

Motoneurone inferieur 

La voie motrice des cellules de la corne anterieure 
ou des nerfs craniens, constitute par les MNI, 
passe par un nerf peripherique et aboutit a la plaque 
motrice. Les signes physiques (tableau 17.4) suivent 
rapidement si un MNI est interrompu a n'importe 


quel point de son trajet. Une maladie musculaire 
peut donner un tableau clinique similaire, mais les 
reflexes sont generalement preserves. 

Les lesions des MNI peuvent se situer aux niveaux 
suivants: 

• corne anterieure, par exemple maladie du moto¬ 
neurone, poliomyelite; 

• racine nerveuse, par exemple lesions discales 
cervicales et lombaires; 

• nerf peripherique, par exemple traumatisme, 
compression ou polynevrite. 
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Tableau 17.4. Comparaison des manifestations 
diniques des lesions des motoneurones 
superieurs et inferieurs 


Lesion des 

Lesion des 

motoneurones 

motoneurones 

superieurs* 

inferieurs 

Les signes sont du cote 

Les signes sont du 

oppose a la lesion 

meme cote que la lesion 

Fasciculation absente 

Fasciculation presente 

Pas d'atrophie 
musculaire 

Atrophie 

Spasticite ± clonus 

Hypotonie 

Faiblesse 

principalement des 
extenseurs dans les bras 
et des flechisseurs dans 
les jambes 


Reflexes tendineux 

Perte des reflexes 

exageres 

tendineux 

Signe de Babinski 


Deviation de la main 
tendue (vers le bas, en 
dedans avec tendance a 
la pronation) 



Fasciculation : contractions visibles d'unites motrices 
isolees survenant par saccades. 

* Une lesion aigue de MNS se manifeste cependant par une 
faiblesse passagere flasque et une hyporeflexie. 


La plus frequente des maladies de la jonction neuro- 
musculaire est la myasthenie, qui produit une fai¬ 
blesse caracteristique des muscles squelettiques et 
est rarement associee a une atrophie. Les myopa¬ 
thies sont decrites plus loin dans ce chapitre. Une 
faiblesse des muscles proximaux, par exemple du 
quadriceps, est generalement observee dans diverses 
myopathies. Une augmentation des enzymes mus- 
culaires plasmatiques, comme la creatine kinase, est 
tres evocatrice de maladies musculaires. Une biop- 
sie musculaire peut etre necessaire pour determiner 
le type precis de myopathie. 

Engourdissement 

Systeme sensoriel 

Les nerfs peripheriques transportent tous les 
types de sensations a partir des terminaisons ner- 
veuses vers les ganglions de la racine dorsale et, de 
la, dans la moelle. Ensuite, les signaux montent 


vers le thalamus et le cortex cerebral par deux 
voies principales (fig. 17.2) : 

• les cordons posterieurs, par ou passent les sen¬ 
sations de vibrations, de position des articula¬ 
tions (proprioception), de discrimination entre 
deux points et du toucher leger. Ces fibres 
montent sans se croiser aux noyaux gracile et 
cuneiforme dans le bulbe rachidien. Les axones 
des neurones du second ordre croisent la ligne 
mediane pour former le lemniscus median et 
passer dans le thalamus; 

• les voies spinothalamiques, qui transportent les 
sensations de douleur et de temperature. Ces 
fibres forment des synapses dans la corne dor- 
sale de la moelle, croisent la ligne mediane et 
montent jusqu'au thalamus, d'ou leur nom de 
voies spinothalamiques. 


Les paresthesies (fourmillements), l'engourdisse- 
ment et la douleur sont les principaux symptomes 
de lesions des voies sensorielles en dessous du 
niveau du thalamus. La nature et la repartition 
des symptomes peuvent suggerer le site de la 
lesion. 

• Lesions des nerfs peripheriques. Les symptomes 
se font sentir dans le territoire du nerf periphe- 
rique touche, par exemple le nerf cubital ou 
median. Une polyneuropathie est un sous- 
ensemble de troubles des nerfs peripheriques 
caracterises par une perte sensorielle et une sen¬ 
sation de brulure distale, symetrique et 
bilaterale. 


• Lesions des racines nerveuses. Les symptomes 
sont per<;us dans le dermatome innerve a partir 
de cette racine, souvent avec le desagrement de 
picotements dans ce dermatome (fig. 17.3). Cela 
contraste avec les consequences de lesions de 
voies sensorielles du systeme nerveux central, 
qui se manifestent de maniere typique par des 
deficits generaux dans une extremite, plutot que 
dans un dermatome precis. 

• Lesions de la moelle epiniere. Les symptomes 
(perte de sensation) sont habituellement evi- 
dents en dessous du niveau de la lesion. Une 
lesion de la voie de la douleur et de la tempera¬ 
ture (voies spinothalamiques), dans le tronc 
cerebral ou dans la moelle epiniere, se traduira 
par une perte de la sensation de douleur et de 
temperature controlaterale, en dessous du 
niveau de la lesion. Une lesion au niveau 
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Figure 17.2. Schema representant les voies motrices et sensorielles principales. 
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Figure 17.3. Schema representant I'innervation motrice et sensorielle des bras et des jambes 
et les niveaux radiculaires pour les reflexes. 

(Une partie de la figure est adaptee de Parsons M. (1993) A Colour Atlas of Clinical Neurology. Londres, Mosby Wolfe.) 


rachidien de la voie de la proprioception se tra- 
duira par la perte de ce sens ipsilateralement en 
dessous du niveau de la lesion. Une perte senso¬ 
rielle dissociee suggere une lesion de la moelle epi- 
niere, par exemple une perte de sensation de la 
douleur et de la temperature dans la jambe droite 
et la perte de proprioception dans la jambe gauche. 

• Lesions pontiques. Le pont se trouve au-dessus 
de l'entrecroisement (decussation) des cordons 


posterieurs. Comme le lemniscus median et les 
voies spinothalamique sont proches, des lesions 
pontiques entrainent la perte de toutes les formes 
de sensation venant du cote oppose a la lesion. 

• Lesions thalamiques. Une lesion du thalamus est 
une cause rare de perte sensorielle controlate- 
rale complete. Une douleur spontanee peut ega- 
lement se manifester, le plus souvent comme 
consequence d'un infarctus thalamique. 


512 

















































Chapitre 17. Neurologie 


• Lesions corticales. Des lesions du cortex parietal 
peuvent causer une perte sensorielle, une negli¬ 
gence hemispatiale (hemiagnosie) et des troubles 
subtils de la sensibilite. La douleur n'est pas une 
caracteristique des lesions corticales. 

Tremblement 

Le tremblement est une contraction musculaire 
involontaire et rythmique caracterisee par des 
oscillations dune partie du corps. Un tremblement 
au repos s'observe dans la maladie de Parkinson, le 
parkinsonisme et la maladie de Wilson. Le trem¬ 
blement postural se manifeste quand un patient se 
maintient dans une position, comme tenir les bras 
tendus. Les causes peuvent etre physiologiques par 
exemple une augmentation de l'activite sympa- 
thique, ou relever de pathologies comme le trem¬ 
blement essentiel (voir plus loin), et dans certains 
cas de maladie de Parkinson et de troubles cerebel- 
leux. Le tremblement intentionnel survient au cours 
du mouvement volontaire d'un membre dont Tos- 
cillation s'aggrave lorsqu'il approche de la cible, par 
exemple poser un doigt sur le nez; il est lie a une 
maladie du cervelet. Un tremblement specifique 
d'une tache apparait lorsque Taction entreprise a un 
objectif determine : ecrire, parler ou se tenir 
debout. Dans de nombreux cas, les antecedents et 
Texamen identifieront la cause d'un tremblement. 
Les investigations comprennent notamment des 
tests de fonction thyro'idienne, les analyses san¬ 
guines pour la maladie de Wilson (chez toute per- 
sonne de moins de 40ans) et, dans certains cas, 
Timagerie cerebrale. 

Coordination des mouvements 

Le systeme extrapyramidal et le cervelet coor- 
donnent les mouvements. Leurs perturbations 
n'attenuent pas la force musculaire, mais pro- 
duisent une incoordination. 

Cervelet 

Chaque lobe lateral du cervelet est charge de coor- 
donner le mouvement des membres homolate- 
raux. Le vermis median assure Tequilibre axial 
(median) et la posture. Le tableau 17.5 enumere les 
causes des lesions du cervelet. 


Une lesion dans un lobe du cervelet provoque un 
ou l'ensemble des troubles suivants : 

• une demarche ataxique avec elargissement de la 
base; le patient vacille du cote de la lesion; 

• un «tremblement d'intention» avec dysmetrie 
alors que, dans la maladie de Parkinson, un 
mouvement volontaire attenue le tremblement; 

• les mouvements alternants rapides sont mala- 
droits, par exemple taper de maniere rythmee une 
main sur le dos de l'autre (dysdiadococinesie); 

• un nystagmus horizontal, la composante rapide 
etant dirigee vers le cote de la lesion; 

• de la dysarthrie, generalement en cas de lesions 
bilaterales. La locution est fortement cadencee 
et saccadee - « scansion »; 

• des tremblements rythmiques de la tete, de Thy- 
potonie et des reflexes deprimes, mais pas de 
faiblesse musculaire. 

Les lesions du vermis cerebelleux provoquent une 
ataxie caracteristique du tronc, de sorte que le 
patient a des difficultes a se lever ou se tenir 
debout. 

Nerfs craniens 

Les 12 nerfs craniens et leurs noyaux sont distri- 
bues de maniere a peu pres egale dans les trois 
segments du tronc cerebral (fig. 17.4). Les pre¬ 
miers et deuxiemes nerfs craniens (nerfs I et II) 


Tableau 17.5. Quelques causes de lesions 
cerebelleuses 

Sclerose en plaques 
Lesion expansive 

Tumeur primaire, par exemple medulloblastome 

Tumeur secondaire 

Abces 

Hemorragie 

Consommation chronique d'alcool 

Antiepileptiques 

Syndrome paraneoplasique 

Ataxie spinocerebelleuse (rare, transmission 
dominante) 
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Figure 17.4. Localisation des nerfs craniens et 
de leurs noyaux dans le mesencephale, le pont 
et le bulbe rachidien en vue laterale. 


font cependant exception; leurs neurones se pro- 
jettent sur le cortex cerebral. En outre, le noyau 
sensitif du nerfV s'etend du mesencephale a la 
moelle epiniere, et les noyaux des nerfs VII et VIII 
se situent a la fois dans le pont et dans le bulbe 
rachidien. 

Nerf olfactif (l er nerf cranien) 

Le nerf olfactif transmet le sens de l'odorat. La 
cause la plus commune d'anosmie (perte de l'odo- 
rat) est simplement la congestion nasale. Des 
causes neurologiques incluent des tumeurs du 
plancher de la fosse anterieure et un traumatisme 
cranien. 

Nerf optique (2 e nerf cranien) 

et systeme visuel 

Les nerfs optiques entrent dans la cavite cra- 
nienne par le foramen optique et s'unissent pour 
former le chiasma optique, au-dela duquel ils fer¬ 
ment les tractus optiques. Les fibres des tractus 
optiques se projettent sur le cortex visuel en pas¬ 
sant par les corps genicules lateraux et sur le 
noyau du 3 e nerf pour les reflexes pupillaires a la 
lumiere (fig. 17.5 et 17.6). 


L'evaluation de la fonction du nerf optique com- 
prend la mesure de l'acuite visuelle (tableau de test de 
Snellen), de la vision des couleurs (plaques de cou- 
leurs Ishihara) et du champ visuel (par la campime- 
trie et la perimetrie), ainsi que l'examen du fond 
d'oeil avec l'ophtalmoscope. En outre, les reactions 
pupillaires, qui passent par les nerfs optiques et ocu- 
lomoteurs (3 e nerf cranien), doivent etre testees. 

Anomalies du champ visuel 

II y a trois principaux types de defauts du champ 
visuel (fig. 17.5) : 

• monoculaire, cause par des dommages ocu- 
laires ou nerveux; 

• bitemporal, resultant de lesions au niveau du 
chiasma; 

• hemianopsie homonyme, causee par des lesions 
dans le tractus, une radiation ou le cortex visuel. 

• Lesions du nerf optique. Une perte visuelle unila¬ 
teral, commen^ant comme un scotome central 
ou paracentral (une zone de vision plus faible 
dans le champ visuel), est caracteristique des 
lesions du nerf optique. Une destruction complete 
de l'un des nerfs optiques cause la cecite de l'oeil 
correspondant et la perte du reflexe pupillaire a la 
lumiere (directe et consensuelle). Des lesions du 
nerf optique sont dues a une demyelinisation (par 
exemple sclerose en plaques), une compression du 
nerf et l'occlusion de l'artere retinienne (par 
exemple dans l'arterite a cellules geantes). D'autres 
causes sont notamment : un traumatisme, un 
oedeme papillaire, une anemie severe et des agents 
toxiques, par exemple l'ethambutol, la quinine, le 
tabac et l'alcool methylique. 

• Lesions du chiasma optique. La cause la plus 
commune de l'hemianopsie bitemporale (cecite 
dans la moitie exterieure de chaque champ 
visuel) est un adenome hypophysaire, qui corn- 
prime les fibres provenant de la moitie nasale de 
chaque ceil et qui croisent la ligne mediane a 
hauteur du chiasma. D'autres causes sont un cra- 
niopharyngiome ou une neoplasie secondaire. 

• Lesions des tractus et radiations optiques. Les 
tractus ou les radiations sont, le plus souvent, 
leses par une tumeur ou un accident vasculaire, 
ce qui produit une hemianopsie homonyme 
(cecite affectant la moitie droite ou gauche de 
chaque champ visuel) dans une moitie du 
champ visuel contralateral a la lesion. 
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1. Scotome paracentral - lesion retinienne. 

2. Perte de champ monoculaire - lesion du nerf optique. 

3. Hemianopsie bitemporale - lesion chiasmatique. 

4. Hemianopsie homonyme - lesion des voies optiques. 

5. Quadranopsie homonyme - lesion temporale. 

6. Quadranopsie homonyme - lesion parietale. 

7. Hemianopsie homonyme - cortex occipital ou radiation optique. 

8. Hemianopsie homonyme - lesion du pole occipital. 

Figure 17.5. Schema des voies optiques montrant les principaux deficits du champ visuel. 

Au niveau du chiasma optique (3), des fibres derivees de la moitie nasale de la retine (champ visuel temporal) 
s'entrecroisent (decussation), tandis que les fibres de la moitie temporale de la retine restent decroisees. Ainsi, le tractus 
optique droit (4) est compose de fibres de la moitie droite de chaque retine qui « voient» la moitie gauche des deux 
champs visuels. Les lesions de la retine (1) produisent un scotome (petites zones de perte visuelle) ou une quadranopsie. 
Une lesion en 2 produit une cecite de I'oeil droit avec perte du reflexe a la lumiere directe. Une lesion en 3 produit une 
hemianopsie bitemporale. Les lesions en 4, 5 et 6 produisent une hemianopsie homonyme avec atteinte maculaire. Les 
lesions en 7 et 8 produisent une hemianopsie homonyme; en 7, elles epargnent la macula. 


• Lesions du cortex occipital. Les hemianopsies 
homonymes sont causees par une obstruction 
unilaterale dune artere cerebrale posterieure. La 
region maculaire peut etre epargnee dans les 
lesions ischemiques en raison du double apport 
sanguin dans cette region irriguee non seule- 
ment par l'artere cerebrale posterieure, mais 
aussi par l'artere cerebrale moyenne. En revanche, 
les lesions du pole occipital entrainent un deficit 
du champ maculaire (central) bilateral. 


CEdeme du disque optique (oedeme 
papillaire) et atrophie optique 

Les signes pathologiques principaux de la partie 
visible du nerf, le disque, sont: 

• un gonflement (oedeme papillaire); 

• la paleur (atrophie optique). 
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CEdeme papillaire 

Aux premiers stades, l'oedeme papillaire suscite peu 
de symptomes visuels. Avec son developpement, la 
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Figure 17.6. Reflexe pupillaire a la lumiere. 

Voie afferente 

(1) Une image retinienne genere des potentiels d'action dans le nerf optique. 

(2) Ceux-ci circulent par des axones, dont certains s'entrecroisent a hauteur du chiasma et passent a travers les corps 
genicules lateraux. 

(3) Se connectent a chaque noyau pretectal. 

Voie efferente 

(4) Les potentiels d'action sont transmis alors a chaque noyau d'Edinger-Westphal du III, 

(5) puis, vers le ganglion ciliaire par le troisieme nerf, 

(6) conduisant a la constriction de la pupille edairee (reflexe direct) et, par reflexe consensuel, de la pupille 
controlaterale. 


tache aveugle s'elargit et la vision devient plus 
floue. L'exception est la nevrite optique, qui pro- 
voque une perte visuelle precoce et severe. Les 
causes courantes de l'cedeme papillaire sont les 
suivantes: 

• augmentation de la pression intracranienne, a la 
suite par exemple d'une tumeur, d'un abces ou 
dune meningite; 

• obstruction de la veine retinienne par throm¬ 
bose ou compression; 

• nevrite optique, c'est-a-dire une inflamma¬ 
tion du nerf optique, souvent causee par une 
demyelinisation; 

• hypertension acceleree. 


Atrophie optique 

L'atrophie optique est la consequence finale de 
divers processus qui endommagent le nerf (voir 
plus haut « Lesions du nerf optique »). Le degre de 
perte visuelle depend de la cause sous-jacente. 

Pupilles 

Les pupilles se contractent en reaction a la lumiere 
vive et lors de la convergence, c'est-a-dire lorsque le 
regard passe d'un objet lointain a un plus proche. 
Les signaux efferents parasympathiques qui 
controlent le muscle constricteur de la pupille sont 
emis par le noyau d'Edinger-Westphal dans le 
mesencephale, et gagnent l'ceil par le nerf oculo- 
moteur (troisieme). Le noyau d'Edinger-Westphal 
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re^oit des signaux afferents du nerf optique (pour 
la lumiere reflexe) et du centre de convergence 
dans le mesencephale (fig. 17.6). 

Les fibres sympathiques qui partent de Thypothala- 
mus suscitent une dilatation pupillaire (mydriase). 
Elies passent par le tronc cerebral et la moelle cervi- 
cale et emergent de la moelle epiniere en Tl. Elies 
remontent ensuite dans le cou en formant la chaine 
sympathique cervicale, qui suit l'artere carotide 
jusque dans la tete. 

Les principales causes de mydriase persistante 
sont les suivantes: 

• une paralysie du troisieme nerf cranien (voir 
plus loin); 

• un collyre antimuscarinique (instille avant 
l'examen du fond d'oeil); 

• la pupille myotonique (pupille d'Adie); elle est 
plus frequente chez les jeunes femmes; il s'agit 
dune absence (ou d'un retard prolonge), de 
reaction a la lumiere et a la convergence. Elle 
n'a pas de signification pathologique, mais 
peut etre associee a une absence de reflexes 
tendineux. 

Les principales causes de constriction pupillaire 
(myosis) persistante sont les suivantes: 

• collyre parasympathomimetique utilise dans le 
traitement du glaucome; 

• syndrome de Claude Bernard-Horner, du a l'inter- 
ruption des fibres sympathiques accedant a un 
ceil. Ses manifestations sont: un myosis unilateral, 
une ptose legere (les fibres sympathiques innervent 
le releveur de la paupiere superieure), une enoph- 
talmie (recul du globe oculaire dans l'orbite) et 
perte de sueur du cote homolateral du visage. Une 
lesion touchant n'importe quelle partie de la voie 
sympathique oculaire cause un syndrome de 
Claude Bernard-Horner. Il peut s'agir dune affec¬ 
tion de la moelle cervicale, par exemple une syrin- 
gomyelie, d'un envahissement de la racine Tl par 
un cancer pulmonaire apical (tumeur de Pancoast), 
d'un traumatisme cervical, accidentel ou chirurgi- 
cal, ou de ganglions lymphatiques cancereux; 

• pupille d'Argyll Robertson; cette anomalie pupil¬ 
laire s'observe en cas de neurosyphilis et, parfois, 
en cas de diabete. La pupille est petite et irregu- 
liere; elle est insensible a la lumiere, mais elle se 
contracte a la convergence; 

• une assuetude aux opiaces. 


Nerfs craniens III a XII 

Les nerfs craniens III a XII peuvent etre endom- 
mages par des lesions dans le tronc cerebral ou au 
cours de leur trajet intracranien et extracranien. 
Le site affecte peut etre identifie si l'examen cli- 
nique montre l'implication d'autres nerfs craniens 
dans ce site. 

• Une paralysie du T nerf, avec des signes cerebel- 
leux et l'implication des 5 e , 6 e et 8 e nerfs craniens, 
suggere une lesion de Tangle pontocerebelleux, le 
plus souvent un nevrome acoustique ou un 
meningiome. 

• Une paralysie isolee du 7 e nerf chez un patient 
atteint de tumeur parotidienne suggere qu'il est 
implique dans son parcours intraparotidien. 

• Des lesions du sinus caverneux (thrombose, 
tumeurs, anevrisme de la carotide interne) 
touchent les nerfs oculomoteurs et ophtal- 
miques et, parfois, la branche maxillaire du cin- 
quieme nerf cranien au cours de son trajet 
intracranien. 

• N'importe quel nerf cranien peut etre affecte 
par le diabete, la sarcoidose, une vasculite, la 
syphilis, une tumeur du tronc cerebral, la scle¬ 
rose en plaques ou un infarctus. 


Les nerfs craniens (3 e , 4 e et 6 e ) 
responsables des mouvements oculaires 

Ces trois nerfs craniens commandent les six muscles 
oculaires externes qui deplacent l'oeil dans l'orbite 
(fig. 17.7). Le nerf abducens (6 e nerf cranien) innerve le 
muscle droit lateral, et le trochleaire (4 e nerf cranien), 
le muscle oblique superieur. Tous les autres muscles 
extraoculaires, le sphincter de la pupille (fibres para- 
sympathiques) et le releveur de la paupiere superieure 
sont sous le controle du nerf oculomoteur (3 e nerf cra¬ 
nien). Normalement, le tronc cerebral (sous Tin- 
fluence de signaux provenant du cortex, du cervelet et 
des noyaux vestibulaires) coordonne les fonctions de 
ces trois nerfs craniens, afin que le mouvement des 
yeux soit symetrique (regard conjugue). Ainsi, des 
lesions infranucleaires (motoneurone inferieur) des 3 e , 
4 e et 6 e nerfs craniens conduisent a une paralysie des 
muscles individuels ou de groupes musculaires. Des 
lesions supranucleaires (motoneurones superieurs), 
par exemple l'implication du tronc cerebral par la 
sclerose en plaques, conduisent a la paralysie des 
mouvements conjugues des yeux. 
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Figure 17.7. Action des muscles oculaires externes. 

Les muscles de I'oeil deplacent le globe oculaire dans diverses directions. Le muscle droit lateral meut le globe 
oculaire vers la tempe, loin de la ligne mediane du visage. Le muscle droit interne du globe oculaire le deplace 
vers le nez, vers la ligne mediane du visage. Le muscle droit superieur dirige le globe oculaire vers le haut, et le 
muscle droit inferieur vers le bas. Le muscle oblique superieur mobilise le globe oculaire vers le bas et vers 
I'exterieur; le muscle oblique inferieur vers le haut et vers I'exterieur. 


• Une atteinte du nerf oculomoteur (3 e ) cause une 
ptose complete unilaterale, I'oeil regarde vers le 
bas et en dehors et la pupille reste dilatee a la 
lumiere et a la convergence. C'est l'image dune 
paralysie complete du 3 e nerf, dont la cause la 
plus commune est un anevrisme sacciforme de 
l'artere communicante posterieure, qui longe le 
nerf. Frequemment, la lesion est partielle, en 
particulier en cas de diabete; les fibres para- 
sympathiques sont alors epargnees et la pupille 
reagit normalement. 

• Dans les lesions du nerf abducens (6 e ), I'oeil ne 
peut pas etre devie vers I'exterieur au-dela de la 
ligne mediane. La traction du muscle droit 
interne ne rencontrant pas d'opposition entraine 
une deviation de I'oeil vers l'interieur, produi- 
sant ainsi un strabisme (impossibilite de fixer 
un meme point avec les deux yeux). Les patients 
se plaignent de diplopie (vision double), qui s'ag- 
grave quand ils s'efforcent a regarder du cote de 
la lesion. 

• Les lesions isolees du nerf trochleaire sont rares. 
Le patient se plaint de diplopie en tentant de 
regarder vers le bas et vers le cote oppose a celui 
de la lesion. 


Des mouvements oculaires desordonnes peuvent 
aussi resulter d'une maladie des muscles oculaires 
(par exemple une dystrophie musculaire, une dys- 
trophie myotonique) ou de la jonction neuromus- 
culaire (par exemple en cas de myasthenie). Dans 
ces affections, tous les muscles ont tendance a etre 
affectes de maniere egale, et c'est l'ensemble des 
mouvements oculaires qui est affecte. 

Nerf trijumeau (5®nerf cranien) 

Le nerf trijumeau exerce des fonctions a la fois 
motrices et sensorielles, et penetre dans le tronc 
cerebral au niveau du pont. Les neurones de la 
douleur et de la temperature descendent jusqu'a la 
partie superieure de la moelle cervicale avant qu'ils 
ne se connectent avec les neurones des voies des- 
cendantes de la 5 e paire. Des neurones de second 
ordre se croisent alors et montent vers le thalamus. 
Par ses trois divisions, la partie sensorielle de ce 
nerf transmet les sensations provenant du visage et 
du cuir chevelu jusqu'au sommet cranien (fig. 17.8). 
Elle innerve egalement les muqueuses des sinus, 
du nez, de la bouche, de la langue et des dents. La 
racine motrice se deplace vers la division mandi- 
bulaire et controle les muscles de la mastication. 
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Figure 17.8. Distribution cutanee du nerf 
trijumeau. 

(1) Premiere branche ou ophtalmique; (2) deuxieme 
branche ou maxillaire; (3) troisieme branche ou 
mandibulaire. 


Une diminution du reflexe corneen est souvent le 
premier signe d'une lesion du 5 e nerf. Une lesion 
complete d'un cote cause une perte sensorielle 
unilaterale du visage, de la langue et de la 
muqueuse buccale. Lorsque la bouche est ouverte, 
la machoire devie vers le cote de la lesion. Un 
reflexe mandibulaire rapide est observe en cas de 
lesion du motoneurone superieur, c'est-a-dire au- 
dessus du motoneurone du pont. 

Une lesion du 5 e nerf est due a une pathologie dans 
le tronc cerebral (tumeur, sclerose en plaques, 
infarctus, syringobulbie), a Tangle pontocerebel- 
leux (neurinome de Tacoustique, autre tumeur), 
au sein de la partie petreuse de Tos temporal (pro¬ 
pagation d'une infection de Toreille moyenne) ou 
dans le sinus caverneux (anevrisme de la carotide 
interne, tumeur, thrombose du sinus caverneux). 

Nevralgie du trijumeau 

La nevralgie du trijumeau (tic douloureux), presque 
toujours unilaterale, est de cause inconnue; sa fre¬ 
quence augmente avec l'age. 

Caracteristiques cliniques 

Des paroxysmes de douleur violente, en coup de 
couteau, sont declenches dans une ou plusieurs 
divisions sensorielles du nerf trijumeau (voir 


ci-dessus), mais rarement dans la division oph¬ 
talmique. Chaque crise se developpe de maniere 
stereotypee, provoquee par une stimulation d'une 
«zone de declenchement» specifique du visage. 
Les stimuli peuvent etre minimes, comme se 
laver, se raser ou manger. On ne trouve aucun 
signe physique objectif et le diagnostic repose sur 
les antecedents. 

Soins 

La carbamazepine, un anticonvulsivant, sup- 
prime les attaques chez la plupart des patients. La 
phenytoine et la gabapentine sont egalement utili¬ 
ses, mais sont moins efficaces. En cas d'echec, la 
thermocoagulation du ganglion de Gasser ou 
d'une section de la division sensorielle peut etre 
necessaire. 

Diagnostic differentiel 

Des douleurs semblables peuvent etre occasion- 
nees par des lesions structurelles impliquant le 
nerf trijumeau. Ces lesions sont souvent accompa- 
gnees par des signes physiques, par exemple un 
reflexe corneen deprime. 


Nerf facial (7 e nerf cranien) 


Le nerf facial exerce surtout une fonction motrice, 
en particulier sur les muscles de l'expression faciale. 
II comporte, en outre, deux branches importantes: 
la corde du tympan, qui transporte la sensation de 
gout a partir des deux tiers anterieurs de la langue, 
et le nerf du muscle stapedien, qui protege Toreille 
en amortissant les sons trop bruyants. Ces deux 
branches proviennent du nerf facial au cours de son 
passage intracranien a travers le canal facial de la 
partie petreuse de Tos temporal. Par consequent, 
les dommages au nerf facial dans Tos temporal (par 
exemple paralysie de Bell, traumatisme, zona, 
infection de Toreille moyenne) peuvent etre asso- 
cies a une sensibilite excessive aux bruits (hypera- 
cousie) et a une perte de gout dans les deux tiers 
anterieurs de la langue. 
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Lesions des motoneurones 
inferieurs (MNI) 

Une lesion unilaterale des MNI entraine une fai- 
blesse de tous les muscles de l'expression faciale 
(voir MNS ci-dessous) du meme cote que celui de 
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la lesion. Le visage, surtout Tangle buccal, s'af- 
faisse et des gouttes de salive s'echappent au 
coin des levres. Le muscle frontal est faible, l'oeil 
ne se ferme pas et la cornee, qui n'est plus prote¬ 
gee, risque de s'ulcerer. Une paralysie faciale 
dependant des MNI est causee par une lesion 
qui implique les noyaux des nerfs craniens VII a 
la jonction du pont et de la moelle allongee 
(bulbe rachidien), ou par une lesion sur le trajet 
du nerf facial en dehors du tronc cerebral: fosse 
posterieure, canal facial dans Tos temporal, 
oreille moyenne, glande parotide. Le nerf peut 
egalement etre affecte en cas de polynevrite, par 
exemple dans le syndrome de Guillain-Barre ou 
dans la maladie de Lyme; l'atteinte peut alors 
etre bilaterale. La cause la plus frequente des 
paralysies faciales dependant des MNI est la 
paralysie de Bell. 

Paralysie de Bell 

II s'agit dune paralysie du nerf facial, unilate- 
rale, frequente, aigue, isolee et qui est proba- 
blement la consequence d'une infection virale 
(souvent de Therpes simplex) qui provoque un 
gonflement du nerf au sein de la partie petreuse 
de Tos temporal. Le pic d'incidence se situe 
entre 65 et 74 ans et elle est plus courante durant 
la grossesse. 

Caracteristiques cliniques 

La faiblesse des muscles du visage dependant des 
MNI s'accompagne parfois de la perte de gout sur 
les deux tiers anterieurs de la langue. Le patient 
peut se plaindre d'hyperacousie et d'une diminu¬ 
tion de la secretion de larmes. 

Examens 

Le diagnostic de faiblesse faciale dependant des 
MNI est essentiellement clinique et doit distin- 
guer le syndrome de Ramsay-Hunt (voir ci-des- 
sous) d'une tumeur de la glande parotide. En 
outre, le nerf facial est le nerf cranien le plus 
souvent touche en cas de meningite associee a la 
maladie de Lyme (erytheme migrant sur les 
membres et le tronc chez un patient ayant des 
antecedents de morsure de tique; voir chap. 2) 
ainsi que dans la sarcoidose (voir chap. 11); 
dans ces cas, l'implication peut etre bilaterale. 
En revanche, une paralysie de Bell bilaterale est 
rare. Une faiblesse prolongee s'aggravant regu- 
lierement suggere une origine tumorale. 


Soins 

Afin de proteger la cornee des ulcerations, il faut 
fermer les paupieres par un ruban adhesif ou, dans 
certains cas prolonges, par tarsorraphie chirurgi- 
cale. La prednisolone par voie orale (60 mg/jour 
pendant 10 jours) dans les 72 heures suivant Tap- 
parition augmente les chances d'un retablisse- 
ment complet. Dans les cas graves, on y ajoute des 
antiviraux (par exemple le valaciclovir). 

Pronostic 

La plupart des patients se retablissent complete- 
ment, mais 30 % gardent une faiblesse permanente. 

Syndrome de Ramsay-Hunt 

Il s'agit d'une infection par le virus herpes zoster 
(zona) du ganglion genicule, qui est situe dans le canal 
facial et qui re^oit les fibres de gout. Les muscles 
faciaux dependant des MNI sont paralyses, et Ton 
observe des vesicules herpetiques dans le conduit 
auditif externe et parfois sur le palais mou. La surdite 
peut survenir a la suite de l'implication du 8 e nerf dans 
le canal facial. Le traitement est a base d'aciclovir. 

Lesions des motoneurones 
superieurs (MNS) 

Une lesion du MNS entraine une faiblesse de la 
partie inferieure du visage de l'autre cote de celui 
de la lesion. Les muscles faciaux superieurs sont 
epargnes en raison de l'innervation bilaterale des 
neurones corticaux controlant la partie superieure 
de la face. Le front se ride (muscle frontal) et les 
yeux se ferment normalement. La cause la plus 
commune est un AVC, associe en general a une 
hemiparesie. 

Nerf vestibulocochleaire 
(8 e nerf cranien) 

Le 8 e nerf cranien a deux composantes: cochleaire et 
vestibulaire, qui transmettent respectivement les 
signaux de 1'ou'ie et de Tequilibre (voir fig. 16.1). Les 
signes cliniques d'une lesion du nerf cochleaire sont 
la surdite et les acouphenes. Le nerf cochleaire peut 
etre lese au sein du tronc cerebral par une tumeur, la 
sclerose en plaques ou un infarcissement; dans 
Tangle pontocerebelleux par un neurinome de 
Tacoustique ou d'autres tumeurs; dans la partie 
petreuse de Tos temporal par un traumatisme, une 
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infection de l'oreille moyenne ou une tumeur. Une 
surdite neurale peut aussi etre la consequence dune 
affection de la cochlee elle-meme, comme la maladie 
de Meniere (voir chap. 16), l'effet de medicaments 
(par exemple la gentamicine) ou la presbyacousie 
(surdite de la vieillesse). 

Le principal symptome dune lesion du nerfvesti- 
bulaire est le vertige, qui peut entrainer des 
vomissements. Le nystagmus est le principal signe 
physique, souvent avec ataxie (perte d'equilibre). 

Vertige 

Le vertige est l'illusion d'un mouvement de l'envi- 
ronnement - le patient a l'impression que des 
objets proches tournent autour de lui. II est cause 
par une maladie de l'oreille interne, du 8 e nerf ou 
de ses connexions centrales (voir chap. 16). 

Nystagmus 

Le nystagmus est une oscillation rythmique des 
yeux qui est un signe de pathologie si les battements 
se prolongent. Les causes sont oculaires ou vestibu- 
laires ou bees aux connexions correspondantes. Le 
nystagmus peut etre pendulaire ou a ressort. 

• Nystagmus pendulaire. L'oeil est pris d'un mou¬ 
vement de va-et-vient dont la vitesse reste la 
meme quelle que soit la direction. II survient 
lorsque la fixation visuelle est faible (c'est-a-dire 
apres un deficit visuel grave et prolonge) ou a la 
suite d'une anomalie congenitale. 

• Nystagmus a ressort. Le mouvement rythmique 
comporte une phase rapide et une phase lente. 

- Le nystagmus horizontal ou rotatif peut avoir 
une origine peripherique (oreille moyenne) ou 
centrale (tronc cerebral et cervelet). Dans les 
lesions peripheriques, il est habituellement tran- 
sitoire (quelques minutes ou quelques heures); 
dans les lesions centrales, il est de longue duree 
(semaines, mois ou plus). 

- Le nystagmus vertical est cause uniquement par 
des lesions centrales. 

Nerfs glossopharyngien, 
vague, accessoire et hypoglosse 
(9 e a 12 e nerfs craniens) 

Les quatre derniers nerfs craniens (9 e a 12 e ), qui se 
trouvent dans la moelle allongee (bulbe rachidien), 
sont generalement touches ensemble; les lesions 


isolees sont rares. Une paralysie bulbaire est une 
faiblesse de type NMI des muscles dependant de 
ces nerfs craniens. Le tableau clinique comprend 
de la dysarthrie, de la dysphagie et des regurgita¬ 
tions nasales. La langue est faible, atrophique et 
montre des fasciculations. Les causes les plus com¬ 
munes d'une paralysie bulbaire sont la sclerose 
laterale amyotrophique, une syringobulbie et le 
syndrome de Guillain-Barre. Actuellement, la 
poliomyelite est rarement en cause. La paralysie 
pseudobulbaire est une faiblesse des MNS contro- 
lant les memes groupes musculaires. On retrouve 
done les memes symptomes : dysarthrie, dyspha¬ 
gie et regurgitation nasale, mais la langue est petite 
et spastique et sans fasciculations. Le reflexe man- 
dibulaire est exagere et le patient emotionnelle- 
ment labile. Chez de nombreux patients, la 
paralysie partielle ne comporte que certains de ces 
signes. La cause la plus commune de la paralysie 
pseudobulbaire est un AVC, mais elle peut egale- 
ment se developper en cas de sclerose laterale 
amyotrophique et de sclerose en plaques. 


Examens habituels 

en cas de maladie neurologique 

o 1 


Tests sanguins 

Une VS acceleree ou une CRP elevee orienteront le 
diagnostic vers des affections inflammatoires, 
comme une vasculite. Les patients comateux 
peuvent etre hypoglycemiques ou hyponatre- 
miques, et une hypocalcemie peut entrainer des 
spasmes et de la tetanie. 


Imagerie 

• Les radiographies du crane et du rachis servent a 
la mise en evidence de fractures, de metastases, 
d'elargissement de la fosse pituitaire ou de calci¬ 
fications intracraniennes. 

• La tomodensitometrie (TDM) convient parti- 
culierement pour la detection d'une tumeur 
cerebrale, d'une hemorragie intracerebrale, 
d'un site infarci, d'un hematome sous-dural 
ou extradural, de changement d'une struc¬ 
ture mediane intracranienne et d'une atro- 
phie cerebrale. Cependant, les lesions de 
petite taille (< 1 cm) ou ayant la meme densite 
que l'os ou le cerveau (par exemple les zones 
de demyelinisation de la sclerose en plaques, 
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un hematome sous-dural isodense) peuvent 
lui echapper. La TDM peut manquer aussi les 
lesions de la fosse posterieure. 

• imager ie par resonance magnetique (IRM) est 
tres utile au diagnostic de tumeur, d'infarctus, 
d'hemorragie, de caillot et des zones de demye- 
linisation de la sclerose en plaques. Elle permet 
aussi l'exploration de la fosse posterieure, du 
trou occipital et de la moelle epiniere. Cet exa- 
men est contre-indique chez les patients por- 
teurs d'un stimulateur cardiaque ou de 
fragments metalliques cerebraux, et certains 
patients claustrophobes ne le supportent pas. 

• La tomographie par emission de positons (TEP) 
est indiquee surtout pour la detection des 
tumeurs occultes. 

• Vechographie-Doppler en modeB et en couleur 
sert principalement a la detection des stenoses 
carotidiennes. 

• L’ electroencephalographie (EEG) mesure simul- 
tanement sur 16 canaux l'activite electrique 
cerebrate par des electrodes fixees au cuir che- 
velu. Son interet principal est le diagnostic de 
l'epilepsie et il constitue egalement un test sen¬ 
sible pour les encephalopathies; il contribue a 
leur distinction sur la base de leur profil elec¬ 
trique. Les patients souffrant d'epilepsie ont 
souvent un EEG normal entre les crises. Les 
potentiels evoques cerebraux enregistrent les 
reactions cerebrates au son, au toucher ou aux 
stimuli visuels. 

• Ponction lombaire et analyse du liquide cephalora- 
chidien (LCR). Le diagnostic de meningite et 
d'encephalite repose sur la ponction lombaire 
(PL), mais celle-ci est egalement utile dans 
l'identification d'autres maladies, telles que la 
sclerose en plaques, la neurosyphilis, la sar- 
coidose et la maladie de Behcet. Elle sert aussi a 
l'injection intrathecale de medicaments ou a 
l'elimination du LCR en cas d'hypertension 
intracranienne idiopathique. Avant une PL, un 
examen cerebral par imagerie (TDM ou IRM) 
s'impose chez les patients dont les symptomes 
evoquent la probability dune masse intracra¬ 
nienne ou dune augmentation de la pression du 
LCR qui empecherait la PL. Les autres contre- 
indications sont: une immunosuppression, une 
tendance aux saignements, des signes neurolo- 
giques focaux, un oedeme papillaire, une perte de 


conscience ou des convulsions. La pression du 
LCR (normalement 80 a 180 mmH 2 0 avec de 
petites variations liees au pouls et a la respira¬ 
tion) est mesuree avec un manometre, et le LCR 
est recueilli dans au moins trois flacons numera¬ 
tes. Celui-ci devrait normalement etre limpide et 
incolore. La presence de sang dans le LCR 
indique une hemorragie meningee, mais le sang 
peut aussi provenir d'un saignement du a la 
ponction; dans ce cas, la concentration de glo¬ 
bules rouges diminuera entre les flacons 1 a 3. Le 
LCR doit etre envoye pour microscopie, culture, 
dosages des proteines et du glucose, avec un 
echantillon de sang pour mesure de la glycemie. 
Des investigations supplementaires dependent 
du diagnostic suspecte. Les complications de la 
PL sont des maux de tete, une infection et une 
hernie du tronc cerebral a travers le foramen 
magnum (engagement cerebral). 

• L ’ electromyographie (EMG) enregistre l'activite 
electrique musculaire, au repos et lors de la 
contraction volontaire, au moyen d'une petite 
electrode inseree dans le muscle. L'EMG est 
generalement associee a des etudes de conduc¬ 
tion nerveuse, qui mesurent la vitesse de propa¬ 
gation des impulsions nerveuses et qui peuvent 
ainsi differencier une neuropathie axonale 
d'une demyelinisation et determiner si la patho- 
logie est focale ou diffuse. Ces tests servent a 
l'etude des maladies des muscles, des nerfs ou 
des jonctions neuromusculaires. 

Examens en cas de soup^on 
de maladie musculaire 

Pour le diagnostic des maladies musculaires, on 
recourt a trois types d'examens: les dosages dans le 
serum de la creatine kinase (CK) et de l'aldose, 
l'EMG, et une biopsie musculaire pour histologie et 
immunohistochimie. Sous anesthesie locale et par 
une petite incision cutanee, un fragment est preleve 
au moyen d'une aiguille a biopsie musculaire. 
L'IRM peut reveler un foyer inflammatoire muscu¬ 
laire, un oedeme ou une fibrose. Elle fournit une vue 
d'un grand volume musculaire et evite les erreurs 
liees aux prelevements biopsiques dans des sites ina- 
dequats. Des images en serie peuvent etre utilisees 
pour 1'evaluation de la reponse au traitement. 
Actuellement, 1'IRM est utilisee aussi bien que la 
biopsie, mais ne l'a pas remplacee. 


522 


Chapitre 17. Neurologie 


Perte de conscience et coma 

La formation reticulee centrale, qui setend du 
tronc cerebral au thalamus, influence l'etat d'eveil. 
Elle est constitute d'amas de neurones intercon¬ 
nects tout au long du tronc cerebral, avec des pro¬ 
jections dans la moelle epiniere, l'hypothalamus, 
le cervelet et le cortex cerebral. 

Le coma est un etat d'inconscience a partir duquel 
le patient ne peut pas etre reveille. Un patient stu- 
poreux est somnolent, mais repond a une stimula¬ 
tion vigoureuse. Lechelle de Glasgow (Glasgow 
coma scale [GCS]; tableau 17.6) est un systeme de 
classement simple des differents niveaux de 
conscience. Le GCS est d'application facile et four- 
nit une evaluation objective du patient. La repeti¬ 
tion des mesures permet la detection d'une 
deterioration eventuelle requerant des examens 
plus approfondis ou une adaptation du traitement. 


Tableau 17.6. Echelle de Glasgow (Glasgow 
coma scale [GCS]) 


Categorie 

Score 

Ouverture des yeux 

Spontanee 

4 

A la parole 

3 

A la douleur 

2 

Rien (pas de reponse) 

1 

Meilleure reponse verbale 

Orientee 

5 

Confuse 

4 

Inappropriee 

3 

Incomprehensible 

2 

Rien (pas de reponse) 

1 

Meilleure reponse motrice 

Obeitaux commandes 

6 

Localise - utilise un membre pour 
resister a un stimulus douloureux 

5 

Retrait du membre 

4 

Flexion du membre 

3 

Extension du membre 

2 

Rien (pas de reponse) 

1 


Les scores de chaque categorie sont additionnes pour 
donner un score global, qui peut varier de 3 (chez le 
patient en coma profond) a 15. 


Pour un patient instable, on peut recourir a une 
evaluation tres rapide en se fondant sur le score 
AVPU : Alerte, reponse a la Voix, reaction a la 
douleur (Pain), pas de reponse ( Unresponsive ). Un 
patient ne reagissant qua la douleur correspond 
grosso modo a un GCS inferieur a 8. 

Le coma doit etre differencie d'un etat vegetatif per¬ 
sistant (EVP, un etat de veille dans lequel les cycles 
veille-sommeil persistent, mais sans conscience 
detectable), de la mort cerebrale (voir plus loin), a 
partir de laquelle toute recuperation est impossible, 
et du syndrome de verrouillage, dit aussi d'enferme- 
ment ou de locked-in (voir plus loin). Un coma peut 
evoluer vers un EVP. 

Etiologie 

Trois types de processus peuvent alterer la 
conscience: 

• une dysfonction cerebrale diffuse due a des 
troubles neurologiques, toxiques ou metabo- 
liques graves; 

• des lesions du tronc cerebral qui endommagent 
la formation reticulee; 

• une pression exercee sur le tronc cerebral par 
une lesion corticale ou cerebelleuse qui, en com- 
primant le tronc cerebral, inhibe le systeme reti¬ 
cule activateur ascendant. 

Le tableau 17.7 enumere les causes principales de 
coma et de stupeur. L'auto-intoxication est une 
cause frequente de coma chez les jeunes adultes; a 
lechelle mondiale, le paludisme est souvent impli- 
que (voir chap. 2). 

Evaluation 

Dans tous les cas de coma, des informations doivent 
etre obtenues de temoins et des proches sur les cir- 
constances et le passe medical du patient: vitesse 
d 1 apparition du coma, diabete, abus de drogue ou 
d'alcool, antecedents medicaux et medicaments 
consommes. 

Evaluation immediate 

Une evaluation immediate ne prend que quelques 
secondes, mais elle est essentielle. 

• Voies respiratoires. Degagez des vomissures, des 
secretions et des corps etrangers. Un patient 
incapable de proteger ses voies aeriennes peut 
avoir besoin d'intubation. 
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Tableau 17.7. Principales causes de coma 

Dysfonction cerebrale diffuse 

Exces de drogue ou d'alcool 

Intoxication au CO, a un gaz anesthesiant 

Hypo- ou hyperglycemie 

Hypo- ou hypercalcemie - si elle est grave 

Hypo- ou hypernatremie - si elle est grave 

Hypoadrenalisme 

Uremie severe 

Insuffisance hepatocellulaire 
Acidose metabolique 

Insuffisance respiratoire avec retention de C0 2 
Lesion cerebrale hypoxique/ischemique 
Hemorragie meningee 
Encephalopathie hypertensive 
Encephalite, paludisme cerebral, septicemie 
Effet direct dans le tronc cerebral 
Hemorragie/infarctus 
Tumeur 

Demyelinisation, par exemple sclerose en plaques 
Syndrome de Wernicke-Korsakoff 
Traumatisme 

Effet de pression sur le tronc cerebral 

Tumeur 

Hemorragie/infarctus 

Abces 

Encephalite 


• Respiration. Evaluez la cyanose, la frequence res¬ 
piratoire (normale 12 a 20), l'utilisation des 
muscles respiratoires accessoires, auscultez le 
thorax et verifiez la saturation en oxygene par 
oxymetrie de pouls. Envisagez l'intubation et la 
ventilation. 

• Circulation. Prenez le pouls, la pression arte- 
rielle et testez le remplissage capillaire. 

• Inconscience. Evaluez le degre de conscience 
sur la base des scores GCS. 

• Recherche d'etiologie. Examinez completement 
le patient, a la recherche par exemple dune bles- 
sure a la tete ou de troubles abdominaux. 

Evaluation plus poussee 

Une evaluation plus poussee s'impose; il faut 

rechercher par exemple une odeur d'alcool ou de 


cetones (acidocetose diabetique), des marques 
laissees par des injections de drogue ou un 
bracelet d'alerte medicale, porte par des dia- 
betiques et des patients sous corticoides de 
remplacement. 

Au plan neurologique, il faut effectuer les exa- 
mens cliniques suivants. 

• Tete et cou. Recherchez des signes de trauma¬ 
tisme, des souffles et une eventuelle raideur de 
la nuque, suggestive de meningite ou d'hemor- 
ragie meningee. 

• Pupilles. Enregistrez la taille et la reaction a la 
lumiere: 

- une pupille dilutee, fixe, uniluterule est un signe 
d'hernie du lobe temporal (enclavement) sous la 
tente du cervelet avec compression du 3 e nerf 
cranien; cela necessite une intervention neuro- 
chirurgicale urgente; 

- des pupilles dilutees, fixes, biluterules consti¬ 
tuent un des signes principaux de mort cere¬ 
brale. Un tel signe s'observe egalement dans un 
coma profond, quelle qu'en soit la cause, mais 
surtout dans celui provoque par une intoxica¬ 
tion par barbiturique ou une hypothermie; 

- des pupilles en tete d'epingle (myosis sene) sont 
dues soit a une surdose d'opiaces, soit a des 
lesions pontiques qui interrompent les voies 
sympathiques du muscle dilatateur de la 
pupille; 

- des pupilles semi-dilutees qui reagissent a la 
lumiere sont caracteristiques d'un coma d'ori- 
gine metabolique ou provoque par la plupart 
des depresseurs du SNC. 

• Fond de l'oeil. Cherchez un oedeme papillaire, 
signe de pression intracranienne accrue. 

• Mouvements oculaires. Une deviution oculuire 
luterule conjuguee indique une lesion cerebrale 
ipsilaterale, par hemorragie ou infarctus, ou 
une lesion controlaterale pontique. Dans le 
premier cas, le regard s'ecarte des membres 
paralyses alors que, dans le second, il s'oriente 
vers eux. Normalement, une rotation passive 
de la tete provoque une deviation oculaire 
conjuguee dans la direction opposee au mou- 
vement impose (reflexe de la tete de poupee). 
Ce reflexe est perdu dans un coma tres pro- 
fond ainsi que dans les lesions du tronc 
cerebral. 
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• Reponses motrices. Une asymetrie des mouve- 
ments spontanes des membres, du tonus et des 
reflexes indique une lesion unilaterale d'un 
hemisphere cerebral ou du tronc cerebral. Les 
reflexes plantaires sont souvent en extension 
quelle que soit la cause du coma. 

Examens 

Dans de nombreux cas, les antecedents et l'examen 
physique identifieront la cause du coma, et guide- 
ront alors les investigations appropriees. Toutefois, 
si l'etiologie reste incertaine, des recherches sup¬ 
plemental seront necessaires. 

Tests sanguins et urinaires 

• Recherche de medicaments, par exemple des 
salicylates, dans le serum et l'urine. 

• Dosages seriques de l'uree et des electrolytes, 
biochimie hepatique et mesure de la calcemie. 

• Mesure immediate de la glycemie par bandelettes 
et ensuite par les tests de laboratoire habituels. 

• Gaz du sang arteriel. 

• Fonction thyroidienne et dosage du cortisol 
serique. 

• Hemocultures. 

Radiologie 

Une TDM de la tete peut reveler une masse 
ou une hemorragie intracranienne par ailleurs 
insoup^onnee. 

Analyse du LCR 

Si la TDM a exclu la presence dune masse, une ponc- 
tion lombaire est indiquee en cas de suspicion d'he- 
morragie meningee ou de meningo-encephalite. 

Soins 

La prise en charge immediate comprend: le traite- 
ment de la cause, des soins infirmiers attentifs et 
une attention constante centree sur la detection de 
trouble respiratoire et de toute alteration des func¬ 
tions vitales. Si une intoxication aux opiaces est 
suspectee (myosis serre, hypoventilation, toxico- 
manie), il faut injecter 400 pg de naloxone en IV 
(voir chap. 13), mais c'est du flumazenil (voir chap. 
13) qui doit etre administre si une benzodiazepine 


est en cause. Pour un patient alcoolique ou denu- 
tri, il faut injecter 100 mg de thiamine en IV. 

Pronostic 

Le pronostic depend de la cause du coma et celle-ci 
doit etre identifiee avant qu'une decision ne soit 
prise quant a la cessation eventuelle des soins de 
soutien. 

Mort cerebrale 

La mort cerebrale signifie la perte irreversible a la 
fois de la capacite de conscience et de la capacite de 
respirer. Deux avis independants emis par des 
medecins experimentes sont necessaires pour que 
le diagnostic puisse etre pose. Les trois principaux 
criteres de diagnostic sont les suivants. 

• Lesions cerebrales structurelles irremediables. 
Une lesion qui peut causer la mort du tronc cere¬ 
bral, par exemple une hemorragie intracra¬ 
nienne, doit avoir ete diagnostiquee avec 
certitude. Chez les patients atteints d'hypother- 
mie, d'un desequilibre electrolytique significatif 
ou en surdose de drogue, on doit exclure le dia¬ 
gnostic en attendant une reevaluation effectuee 
apres correction des perturbations en cause. 

• Absence des reponses motrices a un stimulus. 
Les reflexes spinaux peuvent persister. 

• Absence de fonction du tronc cerebral, avec 
comme consequences: 

- pupilles fixes et insensibles a la lumiere; 

- absence des reflexes corneen, larynge et de la 
toux; 

- absence du reflexe de la tete de poupee (voir plus 
haut); 

- absence des reactions au froid : de l'eau glacee 
injectee dans le conduit auditif externe pro- 
voque un nystagmus lorsque le tronc cerebral 
fonctionne normalement; 

- pas de respiration spontanee. 

Dans les circonstances adequates et a condition 
que le patient soit porteur d'une carte de donneur 
et/ou que les parents y consentent, les organes des 
personnes chez qui la mort du tronc cerebral a 
ete etablie peuvent etre preleves en vue d'une 
transplantation. 
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Accident vasculaire cerebral 
et maladie cerebrovasculaire 

L'AVC est la deuxieme cause la plus frequente de 
deces et une cause majeure de handicap dans le 
monde entier; sa mortalite est de 20 a 25 %. 
L'incidence augmente fortement avec l'age; il est 
rare chez les moins de 40 ans, et legerement plus 
frequent chez les hommes. L'hypertension est le 
facteur de risque que Ton peut traiter le plus facile- 
ment. En dehors de l'hopital, pour faciliter la 
reconnaissance precoce des symptomes d'AVC et 
permettre une intervention rapide, les ambulan- 
ciers ou les proches utilisent le test FAST pour face, 
arm, speech, time, c'est-a-dire faiblesse de l'elocu- 
tion et/ou du bras, dysphasie. 

Definitions 

• Un AVC est defini comme la manifestation 
rapide d'un deficit neurologique (generalement 
focal), consequence d'une lesion vasculaire, et 
associe a l'infarcissement du tissu nerveux cen¬ 
tral. Un AVC est dit constitue quand le deficit 
neurologique a atteint son maximum (generale¬ 
ment dans les 6 heures). 

• Un AVC evolutif se caracterise par l'aggravation 
des symptomes et des signes generalement dans 
les 24 heures suivant les premieres manifestations. 

• Un AVC mineur permet au patient de recuperer 
sans deficit neurologique important, habituelle- 
ment en 1 semaine. 

• Un accident ischemique transitoire (AIT) est un 
episode transitoire de dysfonctionnement neu¬ 
rologique cause par une ischemie cerebrale 
focale, medullaire ou retinienne, sans infarctus 
aigu. Les AIT ont tendance a recidiver et peuvent 
annoncer un AVC thrombo-embolique. 

Physiop athologie 

Dans les maladies vasculaires cerebrales, diffe- 
rents processus pathologiques causent des evene- 
ments cliniques semblables. 

AVC constitue 

La plupart des AVC (85 %) sont causes par un infarc¬ 
tus cerebral du a une embolie ou thrombose arte- 
rielle. Celle-ci se forme sur le site d'une plaque 
atheromateuse dans les arteres carotides, vertebrales 


ou cerebrales. Les emboles proviennent de plaques 
d'atherome des arteres carotides/vertebrobasilaires, 
ou de thrombus parietaux cardiaques (par exemple a 
la suite d'un infarctus du myocarde) ou de l'oreillette 
gauche en cas de fibrillation auriculaire. Dans envi¬ 
ron 15 % des cas, l'AVC est cause par une hemorragie 
intracranienne ou sous-arachnoidienne. 

Moins frequemment, le tableau clinique d'AVC peut 
etre cause par une thrombose veineuse intracra¬ 
nienne, une rechute de sclerose en plaques ou une 
lesion compressive cerebrale, par exemple une 
tumeur ou un abces. Dans ces derniers cas, les 
symptomes et les signes se manifestent habituelle- 
ment beaucoup plus lentement que lors d'un AVC. 
Chez les jeunes adultes, un cinquieme des AVC sont 
causes par une dissection des arteres carotidiennes 
ou vertebrales permettant au sang de s'infiltrer dans 
la paroi de l'artere et d'obstruer la lumiere. Il faut 
envisager ce diagnostic chez les patients qui ont 
eprouve une douleur cervicale, qui ont subi un trau- 
matisme ou une manipulation du cou. Le diagnos¬ 
tic repose sur 1'IRM avec angiographie. 

Accidents ischemiques transitoires 

Les AIT sont habituellement la consequence du pas¬ 
sage de micro-emboles (ils se dissolvent ensuite) qui 
se detachent de plaques d'atherome ou de thrombus 
parietaux cardiaques (voir AVC ci-dessus). Les fac- 
teurs de risque et les causes des AIT sont les memes 
que ceux des AVC thrombo-emboliques. Un AIT 
peut aussi etre cause par une baisse temporaire de la 
perfusion cerebrale (par exemple en cas de troubles 
du rythme cardiaque ou de grave hyper- ou hypo¬ 
perfusion) ; rarement, une tumeur ou un hematome 
sous-dural produira un tableau clinique similaire. 

Facteurs de risque 

Les principaux facteurs de risque d'AVC thrombo- 
emboliques sont ceux de l'atherome, c'est-a-dire 
l'hypertension, le diabete, le tabagisme et l'hyperlipi- 
demie. D'autres sont l'obesite, les contraceptifs oraux 
contenant des estrogenes, une consommation exces¬ 
sive d'alcool et la polyglobulie (syndromes d'hyper- 
viscosite). Une fibrillation auriculaire est un facteur 
de risque majeur d'AVC embolique (taux de 1 a 5 % 
par an selon l'age). Des causes rares d'AVC sont la 
migraine, une vasculite, la cocaine (en provoquant 
une vasoconstriction), le syndrome des antiphos- 
pholipides (voir chap. 7) et les thrombophilies, qui 
predisposent a une thrombose veineuse cerebrale. 
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Accidents ischemiques 
transitoires (AIT) 

II s'agit d'un deficit neurologique focal avec des 
symptomes dont l'ampleur est maximale au debut 
et qui durent habituellement 5 a 15minutes; une 
aggravation progressive suggere une pathologie dif- 
ferente, comme une demyelinisation, une tumeur 
ou une migraine. Le tableau clinique depend du site 
cerebral implique (tableau 17.8). Une amaurose 
fugace est une cecite monoculaire transitoire et 
indolore a la suite du passage d'un embole dans les 
arteres retiniennes. Un etourdissement, une perte 
de conscience ou une perte de memoire temporaire 
(amnesie globale transitoire) survenant de maniere 
isolee ne peuvent etre consideres comme un AIT. 
L'anamnese et l'examen physique doivent contri- 
buer a la recherche des facteurs de risque et des 
sources possibles d'embolies (fibrillation auricu- 
laire, lesion valvulaire, souffle carotidien). 

Examens 

Le diagnostic d'AIT est clinique. 

• Du sang est preleve pour les examens suivants : 
glycemie, hemogramme (recherche de polyglobu- 
lie), VS (elevee dans les rares cas de vasculite), 
dosages de creatinine, des electrolytes, du choles¬ 
terol et calcul du RIN (en cas de traitement a la 
warfarine). 

• L 'imagerie cerebrate par IRM de diffusion, inter¬ 
prets avec l'aide d'un specialiste, doit etre effec- 
tuee dans les 24 heures chez les patients ayant un 
score ABCD2 > 4 (tableau 17.9) ou si les episodes 


Tableau 17.8. Caracteristiques des accidents 
ischemiques transitoires dans differents 
territoires arteriels 


Symptomes du 
territoire carotidien 

Symptomes du territoire 
vertebrobasilaire 

Amaurose fugace 

Diplopie, vertiges, vomissements 

Aphasie 

Suffocation et dysarthrie 

Hemiparesie 

Ataxie 

Perte hemisensorielle 

Perte hemisensorielle 

Perte visuelle 
hemianopsique 

Perte visuelle hemianopsique 
ou bilaterale 


Tetraparesie 


Perte de conscience (rare) 
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Tableau 17.9. Risque ABCD2 d'AVC apres une 
attaque ischemique transitoire (AIT) 



Score 

Age > 60ans (A) 

1 point 

Pression arterielle systolique > 140mmHg 

1 point 

ou diastolique > 90 mmHg (B, blood pressure) 


Caracteristiques cliniques (C) 

2 points 

Faiblesse unilateral 

1 point 

Trouble de la parole sans faiblesse 

Duree de I'AIT (D) 

2 points 

> 60 minutes 

1 point 

10-59 minutes 

Presence d'un diabete (D) 

1 point 


Le risque d'AVC dans les deux jours est de 4,1 % avec un score 
4-5 et de 8,1 % avec un score de 6-7. 


d'AIT deviennent plus frequents (> 2 par 
semaine); ces patients sont les plus a risque 
d'AVC. Une TDM est utilisee lorsque 1'IRM est 
contre-indiquee ou indisponible. Chez les patients 
a faible risque, l'imagerie cerebrale doit etre reali- 
see dans la semaine. 

• L ’imagerie de la carotide par echographie- 
Doppler duplex, pratiquee idealement moins 
de 1 semaine apres l'apparition des symptomes, 
sert a la recherche de plaques d'atherome et de 
stenose de la carotide. Si l'echographie suggere 
qu'il y a stenose, son importance pourra etre 
evaluee au moyen d'une angiographie par IRM 
ou TDM. 


Traitement 


• Traitement antithrombotique. L'aspirine, 300 mg, 
doit etre prise immediatement et continuee a 
long terme (75 mg une fois par jour) avec du 
dipyridamole a liberation modifiee (200 mg 
deux fois par jour). Le clopidogrel (75 mg par 
jour) est prescrit aux patients intolerants a l'aspi- 
rine. Une anticoagulation a long terme a la war¬ 
farine (apres l'imagerie cerebrale) est instauree 
en cas de fibrillation auriculaire, de certaines 
lesions valvulaires (non infectees) ou de cardio- 
myopathie dilatee. 

• Autre prevention secondaire. Des modifications 
du style de vie et un traitement reducteur du 
risque s'imposent. Le controle de l'hypertension 
(voir chap. 10) est la mesure principale dans la 
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prevention des AVC. Une statine (par exemple 
40 mg de simvastatine par jour) devrait etre pres- 
crite aux patients avec un cholesterol total 
> 3,5 mmol/1 ou un cholesterol lie aux lipopro- 
teines de faible densite > 2,5 mmol/1. 

• Endarteriectomie carotidienne. Elle est recom- 
mandee chez les patients avec une stenose de la 
carotide interne > 70 %. Une intervention reus- 
sie reduit d'environ 75 % le risque de nouveaux 
episodes d'AIT ou d’ AVC. L'endarteriectomie a 
une mortalite d'environ 3 % et un risque equi¬ 
valent d'AVC. 

Apres un AIT, les patients devraient eviter de 
conduire pendant un mois. 


Infarctus cerebral 

La plupart des infarctus cerebraux thrombo- 
emboliques provoquent un tableau clinique d'AVC 
evident. L'ischemie qui fait suite a l'occlusion vas- 
culaire cause la necrose de cellules cerebrates; 
celles-ci s'entourent alors d'une zone oedemateuse, 
qui s'effacera ensuite progressivement et reprendra 
ses activites neurologiques. 

Caracteristiques cliniques 

En theorie, en connaissant la neuroanatomie et 
la vascularisation (fig. 17.1 et 17.9), on devrait 
etre capable de prevoir quel deficit neurologique 



Artere carotide interne 


Artere cerebrale 
moyenne 


Artere cerebrale 
posterieure 
Artere basilaire 


Artere vertebrale 


«T| 

Artere 

cerebrale 

anterieure 



Figure 17.9. Reseau arteriel cerebral. 

(A) La zone au-dessus de la ligne pointillee est irriguee par la carotide interne et la zone en dessous de la ligne par 
I'artere vertebrale. (B) Coupe frontale du cerveau. L'artere cerebrale anterieure irrigue la face mediane de I'hemisphere 
et l'artere cerebrale moyenne la surface laterale de I'hemisphere, y compris la capsule interne. 
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sera cause par l'occlusion d'un vaisseau donne. 
Cependant, en pratique, l'apport sanguin fourni 
par les collaterals rend l'interpretation difficile. 

Infarctus d'un hemisphere cerebral 

L'AVC le plus frequent est l'hemiplegie causee par 
une occlusion dune branche de l'artere cerebrale 
moyenne qui irrigue la capsule interne, zone 
etroite de fibres motrices et sensorielles qui vont 
du tronc cerebral au cortex (fig. 17.1). La lesion se 
manifeste par des signes controlateraux: hemiple- 
gie (bras > jambe), perte hemisensorielle, faiblesse 
faciale de type motoneurone superieur avec 
hemianopsie. Au debut, le patient a une hemiple- 
gie hypotonique avec diminution des reflexes; en 
quelques jours, celle-ci devient spastique, avec 
une augmentation des reflexes et une reaction 
plantaire en extension (signe de Babinski), c'est-a- 
dire une lesion du type motoneurone superieur 
(tableau 17.4). La faiblesse peut disparaitre pro- 
gressivement au fil des jours ou des mois. Les 
infarctus lacunaires, limites a de petites zones tis- 
sulaires, entrainent des deficits localises, par 
exemple un AVC uniquement moteur ou unique- 
ment sensoriel. 

Infarctus du tronc cerebral 

Cette localisation provoque des dysfonctionne- 
ments complexes selon les sites concernes. 

• Le syndrome medullaire lateral, le plus commun 
des syndromes vasculaires du tronc cerebral, est 
provoque par l'occlusion de l'artere cerebelleuse 
inferieure posterieure. II se manifeste soudaine- 
ment par des vomissements et des vertiges, un 
syndrome de Claude Bernard-Horner homola¬ 
teral, un engourdissement du visage, des signes 
cerebelleux et une paralysie palatine avec un 
reflexe nauseeux diminue. Au cote oppose a la 
lesion, la sensibilite a la douleur et a la tempera¬ 
ture est perdue. 

• Un coma a la suite de l'implication du systeme 
d'activation reticulaire. 

• Le syndrome de verrouillage (ou locked-in ) dans 
lequel tous les muscles volontaires sont paraly¬ 
ses, sauf ceux qui controlent les mouvements 
oculaires, est cause par un infarctus du tronc 
cerebral superieur. 

• Un e paralysie pseudobulbaire (voir plus haut) est 
causee par un infarctus dans la partie inferieure 
du tronc cerebral. 


Demence par infarctus multiples 

La demence par infarctus multiples (demence 
vasculaire) est un syndrome cause par de mul¬ 
tiples petits infarctus corticaux, entrainant une 
perte intellectuelle generalisee, chaque infarctus 
contribuant successivement a l'aggravation. Outre 
la demence, le tableau final comprend une paraly¬ 
sie pseudobulbaire et une demarche trainante res- 
semblant a celle de la maladie de Parkinson. 

Soins 

L'AVC est une urgence medicale - «le temps perdu 
est du cerveau perdu». L'encadre 17.1 - Urgence 
resume les mesures immediates. Les patients avec 
un infarctus cerebelleux causant une hydrocephalie 


Traitement immediat d'un AVC 


Examens 

► TDM cerebrale (ou IRM). Montre le site de la 
lesion; distingue la cause ischemique ou 
hemorragique de I'AVC; identifie les affec¬ 
tions qui imitent un AVC f par exemple une 
tumeur cerebrale ou un abces. L'imagerie est 
pratiquee immediatement (au prochain cre- 
neau horaire) dans les circonstances suivantes : 

- le patient s'est presente dans un delai per- 
mettant la thrombolyse 

-une anticoagulation precoce est indiquee 
-antecedent recent de blessure a la tete 
-forte cephalee a I'apparition des symptomes 
d'AVC 

- le patient est sous traitement anticoagulant 
ou a une tendance connue aux saignements 
-diminution du niveau de conscience (score 
de Glasgow < 13). 

Sinon f l'imagerie cerebrale est effectuee 
dans les 24 heures suivant I'apparition des 
symptomes. L'IRM est indiquee si la patholo- 
gie sous-jacente est incertaine, le diagnostic 
est douteux (la TDM peut ne pas montrer un 
infarctus dans les premieres heures) ou si 
l'imagerie est retardee de plus de 10 jours 
apres I'AVC. 

► Tests sanguins : ils sont les merries que 
pour un AIT (voir texte). 

► ECG : pour detecter une fibrillation auricu- 
laire ou un infarctus du myocarde. 

Traitement 

► Aspirine. 300 mg par jour (voie orale, 
sonde nasogastrique ou voie rectale) admi- 
nistres des que possible apres I'apparition 
des symptomes de I'AVC et des que le dia¬ 
gnostic d'hemorragie intracerebrale a ete 
exclu par l'imagerie cerebrale. 
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B ► Thrombolyse. L'alteplase (tPA; voir chap. 
B 5) par voie intraveineuse ameliore le pro- 
B nostic fonctionnel si elle est administree 
| dans les 4,5heures suivant I'apparition des 
symptomes d'AVC ischemique aigu. Des 
que Phemorragie a ete exclue dans le service 
d'urgences, l'alteplase est administree imme- 
diatement, a la condition que le patient soit 
pris en charge ensuite dans une unite pour 
AVC aigu supervisee par un specialiste. Les 
contre-indications sont enumerees en fin 
de chapitre 5. 

► Hypertension. Durant la phase aigue, la 
pression arterielle ne doit etre abaissee que 
si des complications d'hypertension comme 
une encephalopathie hypertensive, une 
insuffisance cardiaque ou une dissection 
aortique sont a craindre. 

Soins de soutien 

► Unite pour AVC. Les soins administres dans 
une unite specialisee s'averent plus efficaces 
que la prise en charge dans un service 
general. 

► Deglutition et alimentation. La dysphagie 
est frequente et peut causer une pneumo- 
nie par aspiration et une denutrition. Des 
I'admission, une personne qualifiee doit 
evaluer la deglutition et, si cet examen 
revele des difficultes, un orthophoniste 
devra intervenir dans les 24 a 72 heures. Une 
alimentation par sonde nasogastrique de 
petit calibre ou une gastrostomie percuta- 
nee peut etre necessaire. 

► Patient inconscient. Assurer les diverses 
mesures de soutien; en particulier, veiller a 
I'hydratation et a la prevention des escarres 
par une mobilisation frequente. 

► Prevention des thromboses veineuses pro- 
fondes. Les bas de contention suffisent; 
I'heparine n'est pas necessaire. 


ou un infarctus cerebral etendu avec oedeme cere¬ 
bral et risque d'enclavement devraient etre adres- 
ses immediatement en neurochirurgie. 

Chez les jeunes patients atteints d'un AVC inexpli- 
que, une etude approfondie de la coagulation et la 
recherche de certains autoanticorps sont necessaires 
pour la detection de signes d'affections predisposant 
a une thrombophilie. L'echocardiographie (en cas de 
suspicion dAVC lie a une cardio-embolie) et la sero- 
logie de la syphilis sont indiquees chez certains 
patients. En cas de thrombose veineuse cerebrale, 
une anticoagulation est lancee immediatement, 
mais dans la fibrillation auriculaire, elle sera retar- 
dee de 14 jours apres l'accident ischemique en raison 


du risque de saignement dans la zone infarcie. 
L'imagerie carotidienne, la therapie antithrombo- 
tique et la prevention secondaire seront appliquees de 
la meme maniere que pour un AIT (voir ci-dessus). 
Une endarteriectomie de la carotide interne ou la 
pose dune endoprothese reduit le risque de recidive 
dAVC de 75 % chez les patients qui ont eu un infarc¬ 
tus et qui ont une stenose de la carotide interne qui 
reduit la lumiere arterielle de plus de 70 %. Elle est 
envisagee chez les patients avec un AVC non invali- 
dant et qui sont susceptibles dune recuperation fonc- 
tionnelle satisfaisante. 

Les autres mesures therapeutiques pour les patients 
victimes dAVC doivent se focaliser sur l'identifica- 
tion et le traitement des facteurs de risque (voir plus 
haut) et sur la readaptation visant a restaurer la 
fonction. Les soins optimaux seront assures par 
une unite de readaptation post-AVC; celle-ci offre 
des services multidisciplinaires, coordonne les 
soins medicaux lies a l'invalidite et forme ceux qui 
devront poursuivre les soins. La physiotherapie 
est particulierement utile dans les premiers mois 
pour reduire la spasticite et les contractures et 
apprendre aux patients comment utiliser les dis- 
positifs d'aide a la marche. Apres la recuperation, 
l'ergotherapeute joue un role precieux dans 
1'evaluation des besoins de la vie quotidienne et 
comment y repondre par l'organisation et la four- 
niture d'aides diverses, notamment des adapta¬ 
tions dans le logement : amenagement de la 
rampe d'escalier, installation d'un leve-personne 
ou utilisation d'un fauteuil roulant. De nombreux 
sites Internet offrent des informations utiles aux 
patients et a leur famille. 

Pronostic 

Environ un quart des patients meurent dans les 
deux annees qui suivent un AVC; le pronostic est 
encore plus mauvais pour les hemorragies cere- 
brales. Une amelioration progressive suit habituel- 
lement un AVC, un plateau etant atteint 3 a 4 mois 
apres l'accident. Cependant, un tiers des survi¬ 
vals a long terme restent en permanence depen¬ 
dants. Seulement 25 % des patients reviennent a 
un niveau de participation aux occupations quoti- 
diennes et d'activite physique comparable a celui 
des personnes vivant dans la meme communaute 
et qui n'ont pas eu d'AVC. Environ 10 % de tous les 
patients subiront un nouvel AVC dans l'annee qui 
suit le premier. 
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Hemorragie 

intracranienne primaire 
Hemorragie intracerebrale 

Les principaux facteurs de risque d'hemorragie 
intracerebrale sont l'hypertension, la consomma- 
tion excessive d'alcool, la vieillesse et le tabagisme. 
Ces facteurs alterent progressivement les petits 
vaisseaux et contribuent a la formation d'ane- 
vrismes arteriels, qui finissent par se rompre. La 
consequence est un AVC soudain (voir ci-dessus) 
avec perte de conscience, souvent precedee dune 
violente cephalee. L'imagerie cerebrale par TDM 
ou IRM fournit le diagnostic. Les anticoagulants 
doivent etre arretes en cas d'hemorragie intracere¬ 
brale et les effets inverses par un concentre de com- 
plexe prothrombinique. La decision de reprendre 
les anticoagulants (arretes generalement pendant 
7 a 10 jours apres une hemorragie intracerebrale) 
est prise au cas par cas. L'intervention immediate 
d'un neurochirurgien est necessaire en cas d'aggra- 
vation progressive du coma, de compression du 
tronc cerebral par l'hematome ou d'hydrocephalie 
causee par un hematome cerebelleux obstruant les 
voies de drainage du LCR. 


Hemorragie sous-arachnoidienne 

(HSA) 

Par hemorragie sous-arachnoidienne, on sous- 
entend que l'accident est survenu spontanement; 
il faut done le distinguer du saignement meninge 
provoque par un traumatisme. 

Incidence 

L'HSA represente 5 % des AVC et a une incidence 
annuelle de 6 pour 100 000. L'age moyen des patients 
lors de l'accident est de 50ans. 

Etiologie 

Une HSA est causee par: 

• la rupture d'un anevrisme sacciforme dans 
70 % des cas; ces lesions, acquises, sont le plus 
souvent situees a des points de branchement 
(fig. 17.10) des principales arteres parcourant 
l'espace sous-arachnoidien a la base du cerveau 
(cercle de Willis); 

• des malformations arterioveineuses congeni- 
tales dans 10 % des cas. 

Dans 20 % des cas, aucune lesion ne peut etre 
trouvee. 


Arteres cerebrales anterieures 



Figure 17.10 Arteres cerebrales principales montrant le cercle de Willis et les sites 
d'anevrismes ampullaires les plus frequents. 

Incidence, a-e, en ordre decroissant: a, artere communicante anterieure; b, origine de I'artere communicante 
posterieure; c, trifurcation de I'artere cerebrale moyenne; d, terminaison de I'artere carotide interne; e, artere basilaire. 
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Caracteristiques cliniques 

La plupart des anevrismes intracraniens restent 
asymptomatiques jusqu'a ce qu'ils se rompent et 
provoquent une HSA. Certains, cependant, se 
manifestent par leur effet de masse; le symptome le 
plus frequent est alors une paralysie douloureuse du 
3 e nerf (voir plus haut). La presentation dune HSA 
se caracterise par des maux de tete, violents et sou- 
dains, souvent occipitaux; ils atteignent une inten¬ 
sity maximale immediatement ou en quelques 
minutes. La douleur est generalement decrite 
comme «pire que jamais» et une telle cephalee n'a 
jamais ete ressentie auparavant. Elle est souvent 
accompagnee de nausees et de vomissements, et 
parfois dune perte de conscience. L'examen peut 
reveler des signes d'irritation meningee (raideur de 
nuque et signe de Kernig), des symptomes neurolo- 
giques focaux et des hemorragies sous-hyaloides 
(entre la retine et la membrane du vitre) avec ou 
sans oedeme papillaire. Certains patients ont res- 
senti de legers maux de tete, premonitoires, quelques 
jours avant l'hemorragie majeure. 

Examens 

• La TDM est l'examen de choix et doit etre effec¬ 
tuee des que possible. Si elle Test dans les 
24 heures de l'hemorragie, elle montre du sang 
dans les meninges ou dans les ventricules dans 
95 % des cas; plus tard, la sensibilite diminue. 

• La ponction lombaire (PL) est indiquee en cas 
de forte suspicion clinique, alors que la TDM 
est normale. Une augmentation de pigments 
(bilirubine et/ou oxyhemoglobine provenant 
des globules rouges lyses et phagocytes) est 
l'observation prouvant le diagnostic d'HSA. La 
PL doit etre effectuee au moins 12 heures apres 
l'apparition des symptomes; ce delai est neces- 
saire pour que l'hemoglobine soit degradee suf- 
fisamment en oxyhemoglobine et bilirubine. La 
detection d'oxyhemoglobine sans bilirubine 
rend moins probable l'HSA. Les pigments dans 
le LCR sont detectes par spectrophotometrie du 
surnageant apres centrifugation de la derniere 
fraction de LCR prelevee a la PL. L'echantillon 
doit etre protege de la lumiere. La bilirubine 
peut etre detectee dans le LCR jusqu'a un maxi¬ 
mum de 2 semaines apres l'HSA. 

• En vue de la localisation de la rupture vasculaire, 
une angio-IRM est effectuee chez tous les patients 
pouvant supporter une intervention chirurgicale. 


Soins 

Les soins immediats sont le repos au lit et des 
mesures de soutien avec un controle attentif de 
l'hypertension. Afin de reduire le spasme de l'ar- 
tere cerebrale, une cause d'ischemie et une nou- 
velle deterioration neurologique, on administre 
de la nimodipine, un agent bloquant des canaux 
calciques, par la bouche (60 mg toutes les 4 heures) 
ou par une perfusion intraveineuse (1 a 2 mg par 
heure par une voie centrale). L'hyponatremie 
(qui contribue a une ischemie cerebrale retardee) 
est due a la perte de sel urinaire; pour la corriger, 
des perfusions intraveineuses abondantes de 
solution saline a 0,9 % peuvent etre necessaires. 
Pour tous les patients, un neurochirurgien doit 
etre consulte. De nouvelles hemorragies peuvent 
etre evitees par un clippage chirurgical de l'ane- 
vrisme ou par l'insertion d'un fil spirale (emboli¬ 
sation) sous controle radiologique. Pour la 
prevention secondaire, le traitement de l'hyper- 
tension et la necessite d'arreter de fumer sont 
particulierement importants; aussi faut-il que les 
patients en soient bien conscients. 

Pronostic 

Environ 50 % des patients decedent soudaine- 
ment ou rapidement apres l'hemorragie; ensuite, 

10 a 20 % vont encore mourir de saignement au 
cours des premieres semaines d'hospitalisation. 
Pour les survivants, le score de Glasgow a l'admis- 
sion a une grande valeur pronostique : les patients 
avec un score > 12 ont habituellement un pronos¬ 
tic favorable, mais lorsque les scores sont infe- 
rieurs, les patients risquent de garder des deficits 
neurologiques graves. 

Hematome sous-dural (HSD) 

11 s'agit d'une accumulation de sang dans l'espace 
sous-dural apres la rupture d'une veine allant de 
l'hemisphere au sinus sagittal. L'HSD est presque 
toujours la consequence d'une blessure a la tete, 
souvent mineure; des semaines ou des mois 
peuvent separer le traumatisme et la manifestation 
des symptomes. Les patients ages et les personnes 
alcooliques sont particulierement exposes, car ils 
sont predisposes aux accidents et l'atrophie cere¬ 
brale rend les veines plus sensibles a la rupture. Les 
principaux symptomes cliniques sont des cepha- 
lees, de la somnolence et de la confusion, qui 
peuvent fluctuer. Le diagnostic est generalement 
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pose par TDM, et le traitement est l'ablation 
chirurgicale de l'hematome. 

Hemorragie extradurale 

Les hematomes extraduraux sont causes par des 
traumatismes qui fracturent l'os temporal et rompent 
l'artere meningee moyenne sous-jacente. Le tableau 
clinique est celui d'un traumatisme cranien avec une 
breve periode d'inconscience suivie dune periode de 
recuperation. Mais ensuite, si un drainage chirur- 
gical n'est pas immediatement realise, l'etat du 
patient se deteriore rapidement, des troubles neu- 
rologiques focaux se manifestent et la conscience 
se degrade. 


Epilepsie et perte de conscience 

/ 

Epilepsie 

Une crise d'epilepsie est une convulsion ou un 
evenement anormal transitoire cause par une 
decharge paroxystique des neurones cerebraux. 
L'epilepsie est la tendance continue a la repetition 
de tels episodes. L'epilepsie est frequente; 2 % de 
la population europeenne ont au moins deux 
crises au cours de leur vie, et 0,5 % en souffrent 
regulierement. 

Classification 

Les crises sont classees cliniquement comme par- 
tielles ou generalisees (tableau 17.10). Dans les pre¬ 
mieres, seule une zone du cerveau, par exemple le 
lobe temporal, est impliquee lors du declenche- 
ment, mais celles-ci peuvent devenir plus tard 
generalisees (crises tonicocloniques secondaire- 
ment generalisees). 

• Crises tonicocloniques generalisees (crises de 
grand mal). Elies commencent soudainement par 
une phase tonique, c'est-a-dire un etat rigide, sui¬ 
vie dune convulsion (phase clonique) dans 
laquelle les muscles sont pris de secousses ryth- 
miques. L'episode dure generalement quelques 
secondes ou minutes; il peut etre associe a une 
morsure de la langue et a une perte d'urine. Il est 
suivi dune periode de somnolence ou de coma 
pouvant durer plusieurs heures. 

• Crises d'absence typiques (petit mal). Il s'agit en 
general d'un trouble de l'enfance; pendant 


Tableau 17.10. Types courants des crises 
d'epilepsie 

Types de crises generalisees 

Activite electrique anormale bilaterale avec des 
manifestations motrices bilaterales et un etat de 
conscience altere 

Crises d'absence (petit mal) 

Crises tonicocloniques generalisees (grand mal) 
Crises myocloniques 
Crises toniques 
Crises akinetiques 

Types de crises partielles 

L‘activite electrique commence dans une zone du 
cerveau 

Crises partielles simples (sans alteration de la 
conscience, par exemple crises jacksoniennes) 

Crises partielles complexes (avec alteration de la 
conscience) 

Crises partielles evoluant vers des crises 
tonicocloniques 

Crises tonicocloniques generalisees apparentes, avec 
debut focal apparaissant a I'ECG, mais pas dans le 
tableau clinique 

Crises indassables 

Crises qui n'entrent dans aucune des categories 
reprises ci-dessus 


quelques secondes seulement, l'enfant cesse 
son activite, palit et son regard reste vide. 
L'electroencephalogramme (EEG) montre une 
succession caracteristique d'ondes et de pics de 
3 Hz. Ces enfants atteints de petit mal risquent, 
au cours de leur vie adulte, de subir des crises 
tonicocloniques generalisees. 

• Crises myocloniques toniques et akinetiques. 
Elies se manifestent par des secousses muscu- 
laires isolees (myocloniques), un raidissement 
corporel intense (toniques) ou la cessation des 
mouvements, avec chute et perte de conscience 
(akinetiques). 

• Les crises partielles impliquent une activite epi- 
leptique dans une partie du cerveau et sont soit 
simples (n'affectent pas la conscience ni la 
memoire), soit complexes (affectent la conscience 
ou la memoire, avant, pendant ou immediate¬ 
ment apres la crise). Les patients atteints de 
crises focales ont des symptomes en fonction de 
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la zone du cerveau ou debute la crise, souvent le 
lobe temporal. Les crises peuvent se generaliser 
et affecter l'ensemble du cerveau (generalisation 
secondaire). Les crises jacksoniennes (motrices) 
proviennent du cortex moteur. Elies aboutissent 
generalement a des mouvements saccades, com- 
memjant generalement au coin de la bouche, au 
pouce ou al'index, et s'etendant aux membres du 
cote oppose au foyer epileptique. Une paralysie 
des membres concernes peut suivre pendant 
plusieurs heures (paralysie de Todd). Les crises 
du lobe temporal sont associees a des hallucina¬ 
tions olfactives et visuelles, a un regard vide, des 
sentiments d'irrealite (jamais vu) ou de familia- 
rite excessive (deja vu) dans la perception de 
l'environnement. 

Etiologie et facteurs precipitants 

Chez des patients sensibles, des lumieres cli- 
gnotantes ou le scintillement d'un ecran de tele¬ 
vision peuvent suffire a declencher une crise. 
Dans moins d'un tiers des cas, on trouve une 
cause a l'epilepsie. Les mieux connues sont les 
maladies cerebrovasculaires (15 %), les tumeurs 
cerebrales (6 %), les crises liees a l'alcool (6 %), 
et l'epilepsie post-traumatique (2 %); d'autres 
causes intracerebrales sont nettement plus 
rares. Parfois, des convulsions surviennent a la 
suite de troubles metaboliques : hypoglycemie, 
hypoxie aigue, hypocalcemie, hyponatremie, 
uremie ou insuffisance hepatocellulaire. 

Environ 30 % des patients ont un parent au pre¬ 
mier degre atteint d'epilepsie, mais le mode exact 
de transmission est inconnu. Des epilepsies pri- 
maires sont dues a un developpement anormal du 
controle neuronal; les anomalies concernent les 
connexions synaptiques ainsi que la distribution et 
la liberation de neurotransmetteurs. 

/ 

Evaluation et examens 

L'evaluation d'un patient pouvant souffrir d'epi¬ 
lepsie passe par trois etapes. 

1. Confirmer qu'il s'agit bien d'epilepsie. Le dia¬ 
gnostic est clinique et une description detaillee 
de l'attaque par un temoin oculaire est particu- 
lierement utile. Des troubles entrainant de 
breves alterations de la conscience doivent etre 
differencies de l'epilepsie (tableau 17.3). 


2. Determiner le type de crise du patient (voir 
« Classification » plus haut). 

3. Identifier toutes les causes a la base de l'epilepsie: 

• l'EEG sert a la classification de l'epilepsie et 
confirme la suspicion clinique. Le trace est sou¬ 
vent normal entre les crises et des anomalies 
«non specifiques», de faux positifs, peuvent 
etre constatees chez des personnes non epilep- 
tiques. Durant une crise, l'EEG est presque tou- 
jours anormal et montre typiquement un foyer 
de pics corticaux (par exemple dans un lobe 
temporal) ou une activite generalisee de pics et 
d'ondes. Lorsque le diagnostic d'epilepsie est 
mis en doute, l'EEG peut etre enregistre par un 
systeme video; 

• pour tout nouveau cas, l'imagerie cerebrale est 
indiquee afin d'exclure une eventuelle lesion 
sous-jacente. Dans un contexte d'urgence, une 
TDM sert a rechercher une masse intracra- 
nienne, par exemple une tumeur. L'IRM avec 
visualisation de l'hippocampe est couramment 
utilisee dans l'etude de l'epilepsie. 

Soins 

Mesures d'urgence 

L'intervention d'urgence est d'abord d'eviter, autant 
que possible, que le patient ne se blesse et de s'assu- 
rer que les voies respiratoires restent degagees. La 
plupart des crises s'arretent spontanement. Une 
crise prolongee (plus de 3 minutes) ou des crises 
repetees sont traitees par le diazepam ou le loraze- 
pam administre par voie rectale (10 mg) ou IV. La 
repetition avec de breves periodes de recuperation 
peut aboutir a l'etat de mal. 

Etat de mal epileptique 

II s'agit d'une urgence medicale. Les crises sont 
continues sans reprise de conscience. Lorsque 
des crises de grand mal se succedent, une insuffi¬ 
sance cardiorespiratoire peut entrainer la mort. 
Chez un epileptique connu, les facteurs precipi¬ 
tants peuvent etre l'arret brutal du traitement 
antiepileptique, une maladie intercurrente, l'abus 
d'alcool et une observance therapeutique insuffi- 
sante; plus de 50 % de tous les episodes sur¬ 
viennent chez des patients sans antecedents 
d'epilepsie. Hors de l'hopital, le traitement est le 
diazepam par voie rectale ou le midazolam par 
voie orale (10mg). L'encadre 17.2 - Urgence 
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Soins et examens en cas d'etat 
de mal epileptique 

Mesures generates 

► Administrer de I'oxygene 

► Preparer un acces a une veine de gros calibre; 
de nombreux anticonvulsivants peuvent cau¬ 
ser une phlebite 

► Surveillance cardiorespiratoire et oxymetrie 
de pouls 

► Thiamine, 250 mg IV en 10 minutes, en cas 
de signes suspects de denutrition ou d'abus 
d'alcool. Au Royaume-Uni, on combine vita- 
mines B et C; les contenus d'ampoules a haute 
teneur sont melanges et injectes par voie IV 
en 10 minutes 


Controle des crises 

► Premiere ligne. Lorazepam 4 mg IV a 2 mg/ 
min; en I'absence de reponse, I'injection est 
repetee apres 10 minutes. Si I'administration 
IV est impossible, il faut recourir au diazepam 
par voie rectale (10-20 mg). Le lorazepam 
peut provoquer une depression respiratoire 
et de I'hypotension; un equipement de reani¬ 
mation doit done etre disponible. 

► Deuxieme ligne. Si les crises persistent, il 
faut injecter de la phenytoi'ne 18 mg/kg IV 
50 mg/min ou de la fosphenytoi'ne. Les deux 
peuvent causer des troubles du rythme car- 
diaque, et une surveillance par ECG est 
necessaire. 

VTroisieme ligne. Phenobarbital 15 mg/kg 
avec un debit ne depassant pas 100 mg/min; 
a repeter, si necessaire, a intervalles de 
6-8 heures. Si les crises persistent malgre ces 
mesures, il faut recourir alors a une anesthe- 
sie generale au tiopental ou au propofol 
avec ventilation assistee. 


Examens 

► Urgents : glycemie, electrolytes seriques, 
incluant calcium et magnesium, depistage de 
drogue, concentrations des anticonvulsivants 

► Envisager une TDM cerebrate, une ponc- 
tion lombaire et des hemocultures, selon les 
circonstances cliniques. 


resume les soins administres a l'hopital. Les cas 
refractaires ou de diagnostic douteux (penser au 
pseudostatus epilepticus - crises non epilep- 
tiques de cause psychologique) sont suivis par 
monitorage EEG. Des que letat de mal est sous 
controle, un traitement anticonvulsivant regulier 
est prescrit afin de prevenir les convulsions ulte- 
rieures. L'administration par voie intraveineuse 
est arretee lorsque la therapie aux anticonvulsi¬ 
vants est etablie. 


Medicaments antiepileptiques (MAE) 

Les MAE sont indiques quand le diagnostic cli- 
nique de crises recurrentes est fermement etabli ou 
apres une premiere crise dont les caracteristiques 
sont associees a un risque eleve de recidive (EEG 
anormal et/ou anomalie cerebrale structurelle a 
l'imagerie). Le traitement est lance avec un seul 
antiepileptique de premiere ligne (tableau 17.11). La 
monotherapie est le but, et la dose est augmentee 
jusqu'a la maitrise des crises ou le depassement du 
seuil de tolerance. Des dosages seriques de routine 
ne sont necessaires que pour la phenyto'ine et le phe¬ 
nobarbital. Ils seront egalement indiques si Ton sus- 
pecte que le patient ne respecte pas la posologie ou 
en cas de signes de toxicite. Le tableau 17.11 enu- 
mere les effets secondaires idiosyncrasiques (e'est-a- 
dire non lies a la dose), qui ont tendance a etre plus 
frequents que les effets dependant de la dose. Quel 
que soit l'anticonvulsivant en cause, l'intoxication 
provoque un syndrome d'ataxie, un nystagmus et 
une dysarthrie. Les effets secondaires de l'adminis- 
tration chronique de phenytoi'ne (hypertrophie des 
gencives, hypertrichose, osteomalacie et carence en 
folate) sont reduits par le maintien des taux seriques 
dans la fourchette therapeutique. La phenyto'ine est 
un puissant inducteur d'enzymes hepatiques et 
reduit l'efficacite de la pilule contraceptive. Plusieurs 
nouveaux medicaments ont ete developpes mais les 
opinions divergent encore sur le choix le plus appro- 
prie pour chaque type de crise. 

Arret du medicament 

Un retrait progressif des medicaments ne devrait etre 
entrepris que lorsque le patient est reste sans crise 
durant au moins 2 ans; il reussit dans moins de 50 % 
des cas. De nombreux patients auront de nouveaux 
acces, avec en consequence une menace pour leur 
emploi et la conduite d'un vehicule (voir ci-dessous). 


Traitement neurochirurgical 

Parmi les patients dont l'affection est mal contro- 
lee et qui ont un foyer clairement defini d'activite 
electrique anormale (< 1 % de tous les patients 
atteints d'epilepsie), 50 % peuvent etre gueris par 
un traitement chirurgical, par exemple l'ablation 
du lobe temporal anterieur. 
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Conseils aux patients 

Les patients devraient restreindre leur mode de vie 
le moins possible, mais suivre quelques conseils 
simples, par exemple eviter de nager seuls, renoncer 
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Tableau 17.11. Traitement de premiere ligne selon le type de crise epileptique 


Type de crise 

Medicament 

Effets secondaires principaux du traitement medicamenteux 

Crise tonicoclonique 
generalisee 

Valproate de sodium 1 

Gain de poids, perte des cheveux, dommage hepatique, dyscrasies 

Lamotrigine 

NET 

Carbamazepine 

Eruptions, leucopenie, NET 

Topiramate 

Perte de poids, lithiase renale, glaucome 

Phenytoine* 

Eruptions, dyscrasies sanguines, adenopathies, lupus erythemateux 
dissemine, NET, hypertrophie gingivale, hirsutisme 

Petit mal 

Valproate de sodium* 


Ethosuximide 

Eruptions, dyscrasies sanguines, terreurs nocturnes 

Crises partielles 

Lamotrigine 


Carbamazepine 


Valproate de sodium* 


Phenytoine* 



*Dans les pays en developpement. 

tA eviter chez les femmes en age de procreer; durant la grossesse, il expose le foetus a un risque eleve de grave malformation congenitale. 
NET : necrolyse epidermiquetoxique. 


aux sports dangereux, comme l'escalade, laisser la 
porte ouverte lorsqu'ils prennent un bain. Dans les 
etats membres de l'Union europeenne, les patients 
souffrant depilepsie (qu'ils soient ou non sous trai¬ 
tement) peuvent conduire un vehicule (voitures, 
camionnettes, motos) a condition qu'ils n'aient pas 
eu de crise durant un an. Les patients qui souhaitent 
conduire des poids lourds (bus, camions, etc.) 
doivent avoir ete exempts de crises et de medica¬ 
ments antiepileptiques durant au moins lOans. 

Mouvements anormaux 

Le systeme extrapyramidal est un terme general 
pour designer les noyaux gris centraux et leurs 
connexions avec les autres zones du cerveau, en 
particulier celles impliquees dans le mouvement. 
La fonction globale de ce systeme est le debut et la 
modulation du mouvement. Les troubles extrapy- 
ramidaux ou du mouvement sont les suivants: 

• syndromes akinetiques rigides, c'est-a-dire un 
mouvement ralenti avec augmentation du tonus 
musculaire; 

• dyskinesies - mouvements additionnels incon- 
trolables. 

Le tableau 17.12 enumere les divers types cliniques: 
la maladie de Parkinson et le tremblement essentiel 
sont les plus courants. 


Tableau 17.12 Mouvements anormaux 

Syndromes rigides akinetiques 

Maladie de Parkinson idiopathique 

Parkinsonisme medicamenteux, par exemple 
phenothiazines 

Parkinsonisme induite par le MPTP 
Parkinsonisme postencephalitique 
« Parkinsonisme plus» 

Maladie de Wilson 

Syndromes rigides akinetiques de I'enfance 

Dyskinesies 

Tremblement essentiel 

Choree 

Hemiballisme 

Myodonie 

Tics 

Dystonies 

Dyskinesies paroxystiques 
MPTP: methyle-phenyle-tetrahydropyridine. 

Syndromes akinetiques rigides 

Maladie de Parkinson 
idiopathique 

La maladie de Parkinson idiopathique (MPI) est 
une affection neurodegenerative qui se deve- 
loppe principalement chez les personnes agees. 
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Le tableau clinique est imputable principalement 
a l'epuisement progressif des cellules secretant la 
dopamine dans la substantia nigra (substance 
noire, dite aussi locus niger). La perte de ces neu¬ 
rones, qui sont connectes au striatum, altere l'ac- 
tivite des circuits neuronaux au sein des noyaux 
gris centraux qui regulent le mouvement. Le 
manque de dopamine dans les voies non stria- 
tales explique la pathologie neuropsychiatrique 
associee a la MPI. La perte de cellules dans la MPI 
est probablement due a une accumulation anor- 
male d'a-synucleine liee a l'ubiquitine aboutis- 
sant a la formation d'inclusions cytoplasmiques 
appelees corps de Lewy. 

Etiologie 

La cause de la maladie est inconnue. Void une 
liste de facteurs qui pourraient etre impliques. 

• Le MPTP (methyl-phenyle-tetrahydropyridine), 
une impurete produite lors de la synthese illegale 
d'opiaces, induit un parkinsonisme severe. 

• Les survivants dune epidemie d'encephalite 
lethargique au debut du XX e siecle ont developpe 
un parkinsonisme. Cependant, il n'existe aucune 
preuve que la MPI soit causee par une toxine 
environnementale ou un agent infectieux. 

• La maladie de Parkinson est moins repandue 
chez les fumeurs que chez les abstinents. 

• Les facteurs genetiques. Des cas groupes de MPI 
d'apparition precoce ont ete observes dans cer- 
taines families. Des mutations dans les genes de 
la parkine, de l'a-synucleine et de l'ubiquitine 
hydrolase UCH-L1 (ubiquitin carboxyterminal 
hydrolase LI) ont ete rapportees dans certaines 
de ces families, mais on ignore s'il existe un lien 
avec les cas plus frequents et sporadiques de MPI 
survenant a un age plus avance. 

Caracteristiques cliniques 

En plusieurs mois ou plusieurs annees appa- 
raissent les symptomes typiques : tremblements 
au repos, rigidite, bradykinesie (lenteur des mou- 
vements) et changements de posture. Au debut, 
ces signes predominent d'un cote. 

• Tremblement. De maniere typique, il est au 
repos de 4 a 7 Hz (voir « Maladies du cervelet»); 
il affecte surtout les mains (le pouce et les doigts 
«roulent des pilules»); un mouvement volon- 
taire l'attenue, mais l'anxiete l'aggrave. 


• Rigidite. Elle est due a une augmentation du 
tonus dans les membres et le tronc. Les 
membres resistent a l'extension passive tout au 
long du mouvement (rigidite du «tuyau de 
plomb », ou de la « roue dentee » lorsqu'elle est 
associee aux tremblements), contrairement a 
l'hypertonie due a une lesion des motoneu- 
rones superieurs (voir plus haut), ou la resis¬ 
tance s'affaiblit avec la poursuite du mouvement 
(reflexe du canif). 

• Akinesie (faiblesse du mouvement). Le debut du 
mouvement est difficile, par exemple commen- 
cer a marcher ou se lever dune chaise. Le visage 
est inexpressif et le clignement des yeux est rare. 
La parole est lente et monotone. L'ecriture 
devient petite (micrographie) et tend a s'estom- 
per a la fin dune ligne. 

• Modifications posturales. La position penchee 
vers l'avant est caracteristique. La marche est 
trainante, mais elle peut s'accelerer, comme si 
le patient courait apres son centre de gravite 
(festination); il ne balance presque pas les bras. 
La posture est parfois qualifiee de « simiesque » 
en raison de la flexion vers l'avant, de l'immo- 
bilite des bras et du manque d'expression 
faciale. L'equilibre instable predispose aux 
chutes. 

Les anomalies motrices peuvent etre precedees 
d'autres symptomes : troubles neuropsychia- 
triques (depression, hallucinations, demence, 
comportements impulsifs), du sommeil (insom- 
nie, fragmentation du sommeil, reves agites), 
gastro-intestinaux et du systeme nerveux auto- 
nome (salivation et transpiration excessives, 
dysphagie, constipation), auxquels s'ajoutent la 
fatigue et la perte de poids. La maladie s'aggrave 
progressivement pour aboutir a la mort apres 
10 a 15 ans, le plus souvent a la suite d'une 
bronchopneumonie. 


Examens 

Le diagnostic est clinique. D'autres maladies cere- 
brales (par exemple une demence vasculaire, des 
traumatismes craniens repetes) peuvent causer le 
tableau clinique du parkinsonisme, c'est-a-dire 
lenteur, rigidite et tremblement; il peut generale- 
ment etre differencie de la MPI sur la base de cri- 
teres cliniques, mais l'imagerie cerebrale (IRM ou 
TDM) est parfois necessaire. 
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Soins 

Comme le traitement ne modifie pas revolution 
naturelle, la decision de le commencer repose sur 
la gravite du handicap auquel le patient est 
confronte. La liste de medicaments qui pourront 
etre presents en premier lieu est donnee ci-apres. 

• La levodopa (L-dopa, un precurseur de la dopa¬ 
mine) est combinee avec un inhibiteur de la 
dopa-decarboxylase peripherique, le bensera- 
zide ou la carbidopa, ce qui permet de reduire 
les effets secondaires, principalement les nau- 
sees, de la L-dopa et de ses metabolites. Au fil 
des ans, l'efficacite faiblit, meme avec des doses 
croissantes. Les patients peuvent egalement bas- 
culer entre des episodes de dyskinesie induite 
par la dopamine (mouvements dystoniques et 
choree) et des periodes d'immobilite (syndrome 
« on-off»). 

• Les agonistes de la dopamine comprennent cer¬ 
tains derives de l'ergot de seigle, mais on leur 
prefere de nouvelles molecules comme le ropi- 
nirole, le pramipexole ou la rotigotine. Les effets 
secondaires possibles sont des troubles du 
controle des impulsions (assuetude aux jeux, 
achats compulsifs, hypersexualite) et une som¬ 
nolence diurne excessive. 

• Un inhibiteur de la monoamine oxydaseB (par 
exemple la selegiline) inhibe le catabolisme de la 
dopamine dans le cerveau. 

Pour ralentir revolution de la maladie et la dyskine¬ 
sie due aux medicaments a base de levodopa, les 
prises du medicament peuvent etre rapprochees ou 
la dose augmentee. On peut aussi ajouter un nouvel 
agent antiparkinsonien (voir ci-dessus) ou rempla- 
cer le premier, par exemple par un inhibiteur de la 
catechol-O-methyl transferase (entacapone, tolca- 
pone), qui ralentit la degradation peripherique de 
la L-dopa; une autre possibility est le recours a 
l'apomorphine injectee par pompe sous-cutanee. 

• Traitement additionnel. La physiotherapie peut 
ameliorer la marche et contribuer a la preven¬ 
tion des chutes. En cas de depression, les inhibi- 
teurs selectifs de la recapture de la serotonine 
sont le traitement de choix. La neurochirurgie 
stereotaxique est parfois utilisee pour reduire les 
fluctuations motrices et la dyskinesie. Des infor¬ 
mations et des conseils pour les patients et leurs 
proches sont accessibles sur de nombreux sites 
Internet. 


Autres syndromes akinedques 
rigides 

Parkinsonisme medicamenteux 

La reserpine, les phenothiazines et les butyrophe- 
nones bloquent les recepteurs de la dopamine et 
peuvent induire un syndrome parkinsonien avec 
lenteur et rigidite, mais generalement avec peu de 
tremblement. Ces syndromes ont tendance a ne pas 
s'aggraver, ils repondent mal a la L-dopa et le traite¬ 
ment correct est l'arret du medicament en cause. 

« Parkinsonisme plus » 

II s'agit de maladies rares dans lesquelles le parkin¬ 
sonisme accompagne une autre pathologie. Parmi 
ces affections, la paralysie supranucleaire progres¬ 
sive est la plus commune; elle se manifeste par une 
rigidite axiale, de la demence, des signes de parkin¬ 
sonisme et une paresie du regard. Un autre exemple 
est Yatrophie multisystematisee (neuropathie auto- 
nome severe precoce), comme la degenerescence 
olivo-ponto-cerebelleuse et la dysautonomie pri¬ 
mitive (syndrome de Shy-Drager). Contrairement a 
la MPI, ces affections sont peu ameliorees par la 
L-dopa. 

Dyskinesies 

Tremblement essentiel benin 

II s'agit generalement d'un tremblement d'origine 
familiale (autosomique dominant) des bras et de 
la tete (titubation) qui survient plus frequemment 
chez les personnes agees. Contrairement aux 
tremblements de la maladie de Parkinson, il ne se 
manifeste generalement pas au repos, mais bien 
lors de certaines activites, comme tenir un verre 
ou une cuillere. Il est aggrave par l'anxiete, mais 
ameliore par l'alcool, le propranolol, la primidone 
(un anticonvulsivant) et la mirtazapine (un 
antidepresseur). 

Choree 

La choree est une succession continue de mouve¬ 
ments saccades, incontroles, passant dune partie 
du corps a l'autre. Ceux-ci peuvent interferer avec 
les mouvements volontaires, mais cessent pen¬ 
dant le sommeil. Le tableau 17.13 enumere les 
causes de choree. 
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Tableau 17.13. Causes de choree 

Maladie de Huntington 
Atrophie dentato-rubro-pallido-luysienne 
Choree de Sydenham 
Choree hereditaire benigne 

Induite par des medicaments: phenytoine, levodopa, 
alcool 

Thyrotoxicose 

Grossesse et pilule contraceptive 
Hypoparathyroidie 
Lupus erythemateux dissemine 
Polyglobulie vraie (maladie de Vaquez) 

AVC (noyaux gris centraux) 

Autres maladies du SNC : tumeur, hematome 
traumatique sous-dural, suite a un empoisonnement 
au monoxyde de carbone, maladie de Wilson. 


Maladie de Huntington 

C'est une maladie rare a transmission autoso- 
mique dominante a penetrance complete. Elle se 
manifeste d'abord par la choree et des change- 
ments de personnalite, puis evolue inexorable- 
ment vers la demence et la mort. Les symptomes 
commencent habituellement a l'age mur. L'origine 
de la maladie est liee a la proteine huntingtine, 
dont le gene sur le chromosome 4 a ete modifie 
par de nombreuses repetitions du codon CAG. On 
ignore comment la proteine mutante provoque la 
maladie. Les ganglions de la base perdent des neu¬ 
rones, ce qui entraine un epuisement en GABA 
(acidey-aminobutyrique) et en acetylcholine, 
alors que la dopamine est epargnee. Aucun traite- 
ment n'arrete la maladie, et les soins sont pure- 
ment empiriques; il importe d'informer la famille 
sur les bases genetiques de l'affection et de fournir 
les conseils de prevention adequats. 

Hemiballisme 


L'exemple le plus commun est la myoclonie essen- 
tielle benigne, qui est une secousse soudaine d'un 
membre ou du corps au moment de l'endormisse- 
ment. Des myoclonies surviennent egalement 
avec l'epilepsie et certaines encephalopathies. 

Tics 

Les tics sont des mouvements stereotypes, brefs et 
repetes, impliquant generalement le visage et les 
epaules. Contrairement aux autres mouvements 
involontaires, ils peuvent habituellement etre 
volontairement maitrises. 

Dystonies 

Les dystonies sont des contractions musculaires 
spastiques prolongees. Elies peuvent etre la 
manifestation dune maladie neurologique, par 
exemple la maladie de Wilson, mais elles sont 
habituellement focales, de cause inconnue et 
independantes d'un quelconque trouble neuro¬ 
logique, par exemple le blepharospasme (deno¬ 
tement involontaire et repete des paupieres) ou 
le torticolis spasmodique (la tete est tournee et 
tenue d'un cote ou tiree vers l'avant ou l'arriere). 
L'injection dans la cible musculaire d'une quan¬ 
tity infime de toxine botulique (qui inhibe la 
liberation d'acetylcholine par les terminaisons 
nerveuses) soulage de maniere temporaire. Des 
dystonies aigues peuvent etre causees par des 
phenothiazines, des butyrophenones et le meto- 
clopramide. Elles peuvent survenir apres une 
seule dose du medicament, et se manifester par 
un torticolis spasmodique, un trismus ou des 
crises oculogyres (le regard est tourne vers le 
haut de maniere soutenue). Les dystonies aigues 
repondent rapidement a un agent anticholiner- 
gique administre par voie intraveineuse ou 
intramusculaire, par exemple la benzatropine (1 a 
2 mg) ou la procyclidine (5 mg). 


L'hemiballisme est un mouvement de balance- 
ment involontaire et violent d'un cote du corps, 
generalement cause par un infarctus ou une 
hemorragie dans le noyau sous-thalamique 
contralateral. 


Myoclonie 

On appelle myoclonies des secousses involon¬ 
taires d'un muscle ou d'un groupe musculaire. 


Sclerose en plaques (SEP) 

La SEP est une maladie auto-immune debilitante 
et chronique du systeme nerveux central, dans 
laquelle de multiples plaques de demyelinisation 
se ferment dans le cerveau et la moelle epiniere. 
Ces plaques se developpent a differents moments 
et dans divers sites, d'ou l'ancien nom de « sclerose 
disseminee ». 
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Epidemiologie 

La SEP commence generalement a Page adulte, et 
la maladie est plus frequente chez la femme. La 
SEP affecte 2,5 millions de personnes dans le 
monde, 400000 aux Etats-Unis, 57 000 en France, 
environ 10000 en Belgique (donnees de 2009 
fournies par la Fondation Charcot [NdT]). Elle est 
rare dans les pays tropicaux. 

/ 

Etiologie 

Le mecanisme exact reste inconnu; on pense que 
les lymphocytes B et les lymphocytes T CD4 pre¬ 
sents dans la matiere blanche du cerveau et de la 
moelle epiniere seraient responsables de l'inflam- 
mation et de la demyelinisation. Chez un sujet 
genetiquement predispose, une infection durant 
l'enfance par un agent specifique (par exemple le 
virus d'Epstein-Barr [EBV]) favoriserait le develop- 
pement ulterieur de la SEP. En raison d'un mime- 
tisme moleculaire entre des antigenes nucleaires de 
l'EBV et des composants de la myeline, celle-ci 
serait attaquee par les lymphocytes T et les anti¬ 
corps produits par les lymphocytes B. 

Pathologie 

L'inflammation, la demyelinisation et la perte 
axonale sont les principales caracteristiques 
des plaques et sont responsables des manifesta¬ 
tions cliniques. Les plaques se forment autour 
des veinules et ont une predilection pour cer¬ 
tains sites du SNC : les nerfs optiques, la subs¬ 
tance blanche periventriculaire, le tronc cerebral 
et ses connexions cerebelleuses, ainsi que la 
moelle epiniere cervicale (faisceaux corticospi- 
naux et cordons posterieurs). Les nerfs periphe- 
riques ne sont jamais affectes. 

Caracteristiques cliniques 

Le patient typique se presente comme un jeune 
adulte (la SEP se declare rarement avant la puberte 
ou apres 60 ans) ayant connu plusieurs episodes 
cliniquement distincts de dysfonction du SNC 
suivis dune remission pendant laquelle les symp¬ 
tomes et les signes se sont attenues durant 
quelques semaines. La resolution de l'oedeme 
inflammatoire et une remyelinisation partielle 
expliqueraient la regression des symptomes. La 
SEP a rechutes et remissions se manifeste souvent 


par trois tableaux cliniques caracteristiques : une 
neuropathie optique, une demyelinisation du 
tronc cerebral et des lesions de la moelle epiniere. 

• Neuropathie optique. L'inflammation du nerf 
optique produit une vision floue et des douleurs 
oculaires unilaterales. Une lesion touchant le 
debut du nerf optique suscite un gonflement du 
disque (nevrite optique) et de la paleur (atrophie 
optique). Lorsque l'inflammation touche le nerf 
optique plus loin de l'oeil (nevrite retrobulbaire), 
l'examen du fond d'oeil est normal. 

• La demyelinisation du tronc cerebral cause une 
diplopie, des vertiges, de la dysphagie et un 
nystagmus. 

• Lesions de la moelle epiniere. Les symptomes 
sensoriels, notamment des engourdissements 
et des picotements, sont frequents dans la SEP 
et refletent des lesions des cordons spinotha- 
lamiques et posterieurs. Une paraparesie 
spastique est la consequence des plaques de 
demyelinisation dans la moelle cervicale ou 
thoracique. 

Certains patients ne connaissent qu'une ou deux 
attaques avec peu de deficit neurologique resi- 
duel, et restent indemnes durant des annees. En 
revanche, chez d'autres, les deficits neurolo- 
giques continuent a s'aggraver, et la phase termi- 
nale se caracterise par une tetraparesie spastique, 
avec ataxie, troubles du tronc cerebral, cecite, 
incontinence et demence. La mort survient gene¬ 
ralement a la suite d'une bronchopneumonie ou 
d'une uremie causee par des infections urinaires 
recurrentes. 

D'autres tableaux cliniques moins courants de la 
SEP sont: la forme progressive primaire (la mala¬ 
die s'aggrave de maniere quasi continue des le 
debut, les phases d'amelioration n'etant qu'occa- 
sionnelles et mineures), la forme progressive 
secondaire (revolution commence par le type 
rechute/remission, mais prend ensuite une allure 
progressive). Parfois, la maladie s'aggrave telle- 
ment rapidement (en quelques mois) qu'elle est 
qualifiee de fulminante. 

Diagnostic differentiel 

Au debut, les plaques individuelles, dispersees 
dans le nerf optique, le tronc cerebral ou la 
moelle, peuvent rendre le diagnostic de SEP dif¬ 
ficile ; la confusion est possible avec une tumeur, 
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des troubles vasculaires ou certaines maladies 
inflammatoires, comme la maladie de Behcet, 
un lupus erythemateux dissemine ou la sar- 
coidose. Une seule plaque dans la moelle peut 
causer une paraparesie et une perte sensorielle 
sous le niveau de la lesion; 1'IRM devra alors 
exclure une eventuelle compression mecanique. 
Chez des patients jeunes avec des antecedents de 
rechutes et remissions, le diagnostic est evident, 
car peu d'autres maladies produisent un tel 
tableau clinique. 

Examens 

• En montrant des plaques en particulier dans la 
region periventriculaire et le tronc cerebral, 
1'IRM du cerveau et de la moelle epiniere confir- 
mera le diagnostic. Les lesions sont rarement 
visibles en TDM. 

• Tests electrophysiologiques. Les potentiels evo- 
ques visuels, auditifs et somesthesiques peuvent 
etre prolonges, meme en l'absence de tout symp- 
tome visuel present ou passe. 

• L'examen du LCR est generalement inutile car le 
diagnostic est pose sur la base des potentiels evo- 
ques, de 1'IRM et d'un tableau clinique compa¬ 
tible. La teneur en proteines et cellules (5 a 
60 cellules mononucleaires/mm 3 ) est elevee. Dans 
la plupart des cas, l'electrophorese du LCR montre 
des bandes oligoclonales d'IgG, mais cette obser¬ 
vation n'est pas specifique. 

Soins 

• Des cures courtes de cortico'ides, par exemple la 
methylprednisolone IV 1000 mg/jour pendant 
3 jours, sont utilisees au cours des rechutes; 
elles peuvent attenuer la gravite, mais elles n'in- 
fluencent pas le pronostic a long terme. 

• Les injections sous-cutanees de (3-interferon 
peuvent ralentir l'aggravation et reduisent d'un 
tiers la frequence des rechutes dans la SEP a 
rechutes et remissions. Ce traitement est pro- 
longe, couteux et associe a des effets secondaires, 
par exemple des symptomes pseudogrippaux. 

• L'acetate de glatiramere est antigeniquement 
similaire a la proteine basique de la myeline et 
entre en competition avec 1'autoantigene dans la 
presentation aux lymphocytes T. Son efflcacite 
est similaire a celle de l'interferon; il est adminis- 
tre par injection sous-cutanee. 


• En raison de leurs effets secondaires, le natali- 
zumab (risque de leuco-encephalopathie multi- 
focale progressive) et la mitoxantrone (toxicite 
cardiaque) sont reserves au traitement de deu- 
xieme ligne. 

• La physiotherapie et l'ergotherapie ont pour but 
d'entretenir la mobilite des articulations; des 
relaxants musculaires (par exemple le baclofene, 
le dantrolene et les benzodiazepines) contri- 
buent a reduire l'inconfort et la douleur de la 
spasticite. Il importe que tout patient atteint 
d'une maladie invalidante chronique soit pris en 
charge par une equipe multidisciplinaire regrou- 
pant le personnel soignant, les medecins et les 
therapeutes. Lorsque les troubles urinaires sur- 
viennent, un catheterisme urinaire peut finir par 
devenir necessaire. La plupart des pays franco¬ 
phones ont leur propre ligue contre la SEP; ces 
associations fournissent de l'information et un 
soutien aux patients et aux proches. 


Infection du systeme 
nerveux et inflammation 


Meningite MD0 

La meningite (inflammation des meninges) peut 
etre causee par une infection, des medicaments 
intrathecaux, des cellules malignes et du sang (a la 
suite d'une hemorragie meningee). Le terme est, 
cependant, habituellement reserve a l'inflamma- 
tion causee par des agents infectieux (tableau 17.14). 
Les micro-organismes atteignent les meninges 
par diffusion sanguine ou par extension directe a 
partir des oreilles, du nasopharynx, a la suite d'un 
traumatisme cranien ou d'une malformation 
meningee congenitale. Chez les patients immuno- 
deprimes (VIH, medicaments cytotoxiques), des 
germes inhabituels peuvent etre en cause. 


Caracteristiques cliniques 

• Meningite bacterienne aigue. En quelques 
minutes ou quelques heures, le patient devient 
fievreux, souffre de maux de tete et sa nuque se 
raidit. Souvent, il devient intolerant a la lumiere 
(photophobie) et se met a vomir. Generalement, 
en position assise, il est incapable d'etendre com- 
pletement les jambes (signe de Kernig). Bien 
qu'il puisse parfois delirer en raison d'une forte 
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Tableau 17.14. Causes de meningite infectieuse 

Bacteries 

Neisseria meningitidis* * 

Streptococcus pneumoniae* 

Staphylococcus aureus 

Streptocoque du groupe B 

Listeria monocytogenes 

Bacilles a Gram negatif, par exemple E. coli 

Mycobacterium tuberculosis' 

Treponema pallidum ' 

Virus 

Enterovirus (ECHO, Coxsackie) 

Poliomyelite 
Oreillons 
Herpes simplex 
VIH 

Epstein-Barr 

Champignons t 

Cryptococcus neoformans 
Candida albicans 
Coccidioides immitis 
Histoplasma capsulatum 

* Responsables de la plupart des cas de meningite bacterienne 
aigue en dehors de la periode neonatale. 
t Peuvent causer une meningite chronique avec des signes 
et symptomes durant plus de 4 semaines. 


fievre, il reste generalement conscient. Un 
oedeme papillaire peut etre visible. Une somno¬ 
lence progressive, des signes de lateralisation ou 
des lesions des nerfs craniens sont des signes de 
complications : thrombose d'un sinus veineux, 
oedeme cerebral important ou abces cerebral. La 
septicemie meningococcique s'accompagne des 
prodromes de choc et de signes cutanes: erup¬ 
tion qui ne blanchit pas a la pression, petechies 
et purpura. 

• Une meningite virale est generalement benigne; 
elle guerit spontanement en 4 a 10 jours et ne 
laisse pas de sequelles graves. 

• Une meningite chronique se caracterise par une 
longue histoire de symptomes vagues compre- 
nant des maux de tete, de la fatigue, de l'anorexie 
et des vomissements. Les signes meninges 
peuvent etre absents ou n'apparaitre que tardive- 
ment au cours de la maladie. 


Diagnostic differentiel 

Une hemorragie meningee, une migraine, une 
encephalite virale et le paludisme cerebral peuvent 
mimer une meningite. 

Soins 

Toute suspicion de meningite bacterienne est une 
urgence medicale, car le taux de mortalite de cette 
maladie est eleve; le lancement des examens et du 
traitement (encadre 17.3 - Urgence) doit etre 
immediat. 


Examens et traitement d'une 
meningite bacterienne presumee 

Remarque : une eruption cutanee qui ne 
blanchit pas a la pression avec petechies et 
purpura est revelatrice d'une infection a 
meningocoque. C'est une indication pour 
un traitement immediat (avant le trans¬ 
fer a I'hopital) par de la benzylpenicilline, 
1200mg par injection en IM ou IV lente ou 
de la cefotaxime, 1 g en IV. La ponction lom- 
baire est contre-indiquee en cas de soup^on 
de septicemie meningococcique en raison 
du risque d'enclavement des amygdales 
cerebelleuses - I'hemoculture confirme la 
nature de I'agent infectieux. 

Examens 

► TDM de la tete. Elle est indiquee si une 
masse intracranienne est suggeree par des 
signes neurologiques focaux, un oedeme 
papillaire, une perte de conscience ou une 
crise d'epilepsie. 

► Ponction lombaire (PL). L'analyse du LCR est 
urgente : microscopie, numeration et for- 
mule des globules blancs, dosage des pro- 
teines et du glucose (tableau 17.1 5). Chez les 
immunodeprimes ou les autres patients a 
risque, il faut pratiquer une coloration a I'au- 
ramine (tuberculose) et a I'encre de Chine 
(cryptocoques). 

► Autres. Hemocultures, glycemie, radiogra- 
phie thoracique, serologie virale et 
syphilitique. 

Traitement 

Remarque : le traitement antimicrobien ne 
devrait pas etre retarde si une PL etait 
contre-indiquee ou ne pouvait etre prati- 
quee immediatement. 

► II est essentiel que le clinicien reste en liai¬ 
son etroite avec le microbiologiste 

► Pour le traitement initial de la meningite 
bacterienne, cefotaxime 2g en IV toutes les 
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E3 6 heures. Si Listeria risque d'etre impliquee I 
(personnes agees, immunodeprimees), ajou- I 
1 ter 2 g d'ampicilline ou du cotrimoxazole I 
|5| toutes les 4 heures. 

► Le traitement ulterieur depend des resul- 
tats de la coloration de Gram, de la culture 
et de I'antibiogramme. 

► En cas dissociation a une septicemie, il 
faut perfuser des solutions intraveineuses et 
des agents inotropes. 

► La meningite tuberculeuse est traitee pen¬ 
dant au moins 9 mois. 

Notification 

Tous les cas de meningite doivent etre notifies aux 
autorites de sante publique; cela permet la recherche 
des contacts et fournit des donnees pour les etudes 
epidemiologiques. 

Prophylaxie meningoccique 

Afin d'eradiquer les germes presents dans le naso¬ 
pharynx, on present des comprimes de rifampicine 
ou de ciprofloxacine aux patients et a ceux qui ont 
ete en contact etroit et prolonge durant les 7 jours 
qui ont precede l'apparition de la maladie. En France, 
les vaccins contre Haemophilus influenzae et les 
meningocoques du groupeC font partie du calen- 
drier vaccinal de base recommande chez l'enfant. 

Encephalite 

L'encephalite est une inflammation du parenchyme 
cerebral. Contrairement a la meningite, elle affecte 
generalement la fonction cerebrale, entrainant une 
alteration de l'etat mental ainsi que des deficits 
moteurs et sensoriels. Elle est causee par une grande 
variete de virus et peut egalement survenir lors d'in- 
fections bacteriennes ou autres. Dans certains groupes 
(par exemple les hommes ayant des rapports sexuels 
avec les hommes, les utilisateurs de drogues par voie 
intraveineuse), le VIH et des organismes opportu- 
nistes (par exemple Toxoplasma gondii chez les 
patients au stade sida) peuvent etre en cause. 

Encephalite virale aigue 

Une etiologie virale est souvent presumee, mais 
non confirmee serologiquement ou par culture. 
En Europe, les agents frequemment impliques 
sont les virus herpes simplex, ECHO, Coxsackie et 


des oreillons. Des encephalites virales epide- 
miques et endemiques surviennent dans le monde 
entier, par exemple l'encephalite japonaise (arbo¬ 
virus) dans l'Asie du Sud-Est, l'encephalite du Nil 
occidental en Egypte et au Soudan. L'encephalite a 
tiques est causee par le virus TBE ( tick-borne ence¬ 
phalitis), un membre de la famille des Flaviviridae, 
et existe sous deux formes principales : celle de 
l'Europe centrale et celle de l'Extreme-Orient. Un 
vaccin inactive est disponible pour les voyageurs 
sejournant dans des zones endemiques. 

Caracteristiques cliniques 

Dans beaucoup de ces infections, la maladie est 
benigne et guerit spontanement, les symptomes se 
limitant a de la fievre, des cephalees et de la somno¬ 
lence. Plus rarement, la maladie est grave, entrai¬ 
nant des convulsions, un coma ou des troubles 
focaux, comme une hemiparesie ou une dysphasie. 
Elle peut aboutir a la mort ou laisser des sequelles 
cerebrales; dans ces cas, le virus herpes simplex 
(HSV-1) est souvent en cause, du moins en Europe. 

Examens 

• La TDM et 1'IRM montrent des zones d'oedeme 
souvent dans les lobes temporaux. 

• Le LCR contient un nombre legerement plus 
eleve de cellules mononucleaires (5 a 500 cellules/ 
mm 3 ) et sa concentration en proteines peut etre 
augmentee. 

• Les anticorps trouves dans le sang ou le LCR 
permettent parfois l'identification du virus 
responsable. 

• L'EEG montre souvent une activite a ondes 
lentes non specifique. 

Traitement 

Une encephalite pour laquelle on soup^onne une 
origine herpetique doit etre traitee immediate- 
ment par des injections intraveineuses d'aciclovir, 
10 mg/kg toutes les 8 heures pendant 14 a 21 jours. 
Si le patient est dans le coma, avec ou sans traite¬ 
ment, le pronostic est reserve. 

Abces cerebral et rachidien 

Les abces intracraniens peuvent se developper 
dans un site peridural (dit aussi epidural), mais 
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cette localisation est rare. Les sous-duraux ou 
intracerebraux ont un tableau clinique assez 
semblable. 

A bees cerebral 

Un abces cerebral fait suite a une propagation 
directe dugerme apartir dune infection parame- 
ningee, par exemple des sinus, de l'oreille moyenne 
ou comme complication dune fracture du crane; 
l'origine peut egalement etre hematogene a partir 
d'un foyer eloigne situe dans un poumon, le coeur 
ou l'abdomen. Souvent, aucune cause n'est trou- 
vee. Les bacteries les plus frequemment en cause 
sont Streptococcus anginosus, Bacteroides spp. et 
les staphylocoques. Le bacille tuberculeux peut 
entrainer la formation de granulomes caseeux 
chroniques (tuberculomes) avec un tableau cli¬ 
nique de masse intracranienne. 

Caracteristiques cliniques 

II s'agit notamment de maux de tete, de signes neu- 
rologiques focaux, de convulsions et parfois de sig¬ 
nes d'hypertension intracranienne (voir plus loin) 
qui se developpent en plusieurs jours ou semaines. 
La fievre est habituelle mais pas systematique. 

Examens 

La TDM avec produit de contraste montrera l'ab- 
ces. En presence d'hypertension intracranienne, 
la ponction lombaire doit etre evitee en raison du 
risque d'enclavement. Une aspiration guidee par 
stereotaxie permet l'identification du germe. 

Soins 

Le traitement consiste en une combinaison d'anti- 
biotiques intraveineux; une decompression chirur- 
gicale est parfois necessaire. 


Abces epidural spinal 

Des maux de dos et de la fievre sont suivis par une 
paraparesie et/ou des lesions des racines. L'abces, 
repere par IRM, est traite par antibiotiques 
(.Staphylococcus aureus est souvent en cause) et 
decompression chirurgicale. 

Neurosyphilis 

La syphilis est decrite au chapitre 2. La neurosy¬ 
philis survient tardivement dans revolution de 
l'infection non traitee et est desormais rarement 
observee en Europe en raison du traitement a un 
stade precoce. Les differents syndromes cliniques 
(tableau 17.16) se developpent seuls ou combines. 

Soins 

Le traitement consiste en benzylpenicilline, 1 g 
par jour en IM pendant 10 jours, ce qui peut arre- 
ter la maladie neurologique, mais pas l'inverser. 

Encephalopathie spongiforme 
transmissible (maladie de 
Creutzfeldt-Jakob [MCJ]) 

Cette demence progressive se developpe generale- 
ment apres 50 ans et se caracterise par des lesions 
cerebrales spongiformes. Elle est causee par des 
prions (particules proteiques infectieuses), la 
pathologie etant similaire a l'encephalopathie 
spongiforme bovine (ESB). Les prions resistent a 
la plupart des precedes habituels visant a detruire 
les proteines. La MCJ survient de maniere spora- 
dique ou a la suite d'actes medicaux introduisant 
malencontreusement le prion, par exemple lors 
d'une greffe de cornee ou de l'injection de l'hor- 
mone de croissance humaine. II n'existe pas de 


Tableau 17.15. Changements typiq 

ues du LCR dans la meningite bacterienne, virale et tuberculeuse 


Normal 

Bacterienne 

Virale 

Tuberculeuse 

Apparence 

Clair 

Trouble/purulent 

Clair/trouble 

Trouble/visqueux 

Mononudeaires cellules/mm 3 

<5 

<50 

10-100 

100-300 

Polymorphes/mm 3 

Absents 

200-300 

Absents 

0-200 

Proteines (g/l) 

0,2-0,4 

0,5-2,0 

0,4-0,8 

0,5-3,0 

Glucose (% de la glycemie) 

>50 

<50 

>50 

<50 


N.B.: dans une meningite maligne, par exemple a la suite d'un lymphome, le LCR peut avoir des caracteristiques similaires a celui d'une 
meningite tuberculeuse. 
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Tableau 17.16 Syndromes diniques de neurosyphilis 


Neurosyphilis asymptomatique 

Serologie du LCR positive sans symptomes ni signes 

Syphilis meningovasculaire 
(3-4 ans) 

Meningite subaigue avec paralysie des nerfs craniens et cedeme papillaire 

Une gomme (masse intracranienne en expansion) provoque une hypertension 
intracranienne et des deficits focaux 

Paraparesie causee par la meningovasculite vertebrale 

Paralysie generale ou maladie 
de Bayle (10-15 ans) 

Demence progressive 

Reflexes vifs 

Reflexe plantaire en extension (Babinski) 

Tremblement 

Tabes (10-35 ans) 

La demyelinisation dans les racines dorsales entraine des douleurs fulgurantes 
(breves, vives, brutales) dans les jambes 

Ataxie, perte de reflexes et perte sensorielle 

Articulations neuropathiques (articulations de Charcot) 

Pupilles d'Argyll Robertson, ptose et atrophie optique 


Les chiffres entre parentheses sont les annees apres I'infection primaire. 


traitement, et la mort survient generalement dans 
les 6 mois suivant les premiers signes. 

La variante de la MCJ (vMCJ), qui affecte un 
groupe plus jeune, se manifeste par des symptomes 
neuropsychiatriques, suivis dune ataxie et de la 
demence. Le diagnostic peut etre confirme par une 
biopsie des amygdales et une electrophorese en gel 
du LCR. La vMCJ et l'ESB sont causees par la 
meme souche de prion, suggerant une transmis¬ 
sion par la chaine alimentaire humaine a partir de 
bovins atteints d'ESB. 

Tumeiirs cerebrales 

Les tumeurs intracraniennes representent 10 % de 
tous les neoplasmes et, en Europe, environ 50 % 
d'entre elles sont metastatiques. Les tumeurs intra¬ 
craniennes primitives derivent du crane lui-meme, 
de l'une des diverses structures qu'il contient ou de 
leurs precurseurs tissulaires. L'histologie montre 
que certaines peuvent etre de nature maligne, mais 
elles metastasent rarement en dehors du cerveau. Le 
tableau 17.17 enumere les tumeurs intracraniennes 
les plus frequentes de l'adulte. Les tumeurs hypo- 
physaires sont decrites separement au chapitre 14. 

Caracteristiques cliniques 

Le tableau clinique dune tumeur cerebrale est la 
consequence des elements suivants : 


• deficit neurologique focal progressif; 

• augmentation de la pression intracranienne; 

• epilepsie focale ou generalisee. 

Le deficit neurologique est cause par l'effet de masse 
de la tumeur elle-meme et de l'cedeme cerebral qui 


Tableau 17.17. Tumeurs cerebrales communes 


Tumeur 

Frequence 
relative (%) 

Maligne primitive 

35 

Gliome 


Tumeurs embryonnaires, par exemple 
medulloblastome 


Lymphome 


Benigne 

15 

Meningiome 


Neurofibrome 


Metastases 

50 

Bronchique 


Mammaire 


Gastrique 


Prostatique 


Thyroi'dienne 


Renale 



Les gliomes, les meningiomes et les tumeurs embryonnaires 
representent 95 % des tumeurs primitives du cerveau. 
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l'entoure. Le deficit depend du site de la tumeur; 
par exemple, une tumeur du lobe frontal va d'abord 
provoquer des changements de personnalite, de 
l'apathie et une deterioration intellectuelle. 
implication ulterieure de la zone frontale de la 
parole et du cortex moteur produit une aphasie 
expressive et une hemiparesie. Une tumeur a crois- 
sance rapide detruit le tissu cerebral et la perte de 
fonction est un signe precoce. 

L ’augmentation de lapression intracrdnienne pro- 
voque des maux de tete, des vomissements et un 
oedeme papillaire. Typiquement, l'intensite des 
maux de tete se modifie avec les changements 
posturaux et ceux-ci sont aggraves par la toux, les 
eternuements, la flexion en avant et les efforts. 

Avec le developpement de la tumeur, le cerveau est 
deplace vers le bas et comprime le tronc cerebral, 
provoquant de la somnolence, puis finalement une 
depression respiratoire, une bradycardie, le coma 
et la mort. La distorsion des structures normales a 
distance de la tumeur entraine des signes neurolo- 
giques focaux, qui induisent en erreur quant a la 
localisation de la tumeur. Les plus courants sont 
une paralysie des 3 e et 6 e nerfs craniens (voir plus 
haut) resultant de retirement des nerfs par depla¬ 
cement des lobes temporaux vers le bas. 

Les crises d’epilepsie peuvent etre generalises ou 
partielles. Le site d'origine dune crise partielle 
indique souvent la localisation. 

Diagnostic differentiel 

Le diagnostic differentiel porte surtout sur les autres 
lesions intracraniennes expansives: abces cerebral, 
tuberculome, hematome sous-dural et intracranien. 
Un accident vasculaire cerebral peut se manifester 
cliniquement de maniere identique. Une hyperten¬ 
sion intracranienne benigne (idiopathique) avec 
cephalees et oedeme papillaire se declare parfois 
chez des jeunes filles obeses. La neuro-imagerie est 
normale, mais la ponction lombaire revele une aug¬ 
mentation de la pression du LCR. 

Examens 

• Imagerie. La TDM et l'IRM sont utiles pour la 
detection des tumeurs cerebrales. L'IRM est par- 
ticulierement utile dans la recherche de tumeur 
de la fosse posterieure et du tronc cerebral. Une 
angio-IRM est parfois necessaire pour preciser la 


localisation ou la vascularisation de la tumeur, 
en particulier si la chirurgie est envisagee. La 
tomographie par emission de positons (TEP) est 
parfois utile pour le reperage dune tumeur pri¬ 
mitive avec des metastases occultes. Les radiogra- 
phies craniennes n'apportent rien au diagnostic 
de tumeur cerebrale. 

• Autres examens. II s'agit de tests de routine, par 
exemple une radiographie thoracique en cas de 
suspicion de metastases. La presence d'une masse 
intracranienne interdit la ponction lombaire en 
raison du danger d'une hernie immediate des 
amygdales cerebelleuses ou de l'enclavement et 
de la compression du tronc cerebral dans le fora¬ 
men magnum. 

Soins 

• Chirurgie. Une exploration chirurgicale avec 
biopsie ou ablation de la tumeur permet l'iden- 
tification de celle-ci. Certaines tumeurs benig- 
nes, par exemple un meningiome, peuvent etre 
enlevees integralement, sans dommages inac- 
ceptables aux structures environnantes. 

• La radiotherapie, utilisee en cas de gliome et de 
metastase radiosensible, ameliore quelque peu 
la survie. 

• Traitement medical. L'oedeme cerebral entourant 
une tumeur est rapidement reduit par les corti- 
coides, par de la dexamethasone par voie IV ou 
orale. L'epilepsie est traitee par des anticonvulsi- 
vants. Contre la majorite des tumeurs cerebrales 
primaires ou secondaires, la chimiotherapie a 
peu d'efficacite. Le pronostic est tres mauvais 
chez les patients atteints de tumeur maligne; en 
cas de gliome de haut grade, la survie a 2 ans 
n'est que de 50 %. 

Hydrocephalie 

C'est une accumulation intracranienne de LCR. 
Celui-ci est produit dans les ventricules cerebraux 
et s'ecoule normalement dans le canal central de la 
moelle epiniere pour sortir ensuite dans l'espace 
sous-arachno'idien, d'ou il est reabsorbe. Tout obs¬ 
tacle bloquant cet ecoulement conduit a l'hydro- 
cephalie, qui est rarement la consequence d'une 
production accrue de LCR. 
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/ 

Etiologie 

Chez les enfants, l'hydrocephalie peut etre causee 
par une malformation congenitale du cerveau (par 
exemple la malformation d'Arnold-Chiari), une 
meningite ou une hemorragie causant une obstruc¬ 
tion a l'ecoulement du LCR. Chez les adultes, l'hy- 
drocephalie s'observe dans les situations suivantes: 

• une manifestation tardive d'une malformation 
congenitale; 

• une tumeur cerebrale dans la fosse posterieure 
ou le tronc cerebral qui obstrue la sortie de 
l'aqueduc ou du quatrieme ventricule; 

• une hemorragie meningee, un traumatisme cra- 
nien ou une meningite; 

• une hydrocephalie a pression normale, avec 
dilatation des ventricules cerebraux, sans signes 
d'hypertension intracranienne. Elle peut se deve- 
lopper chez des personnes agees et se manifester 
par de la demence, de l'incontinence urinaire et 
de l'ataxie. 

Caracteristiques cliniques 

La pression intracranienne provoque des cephalees, 
des vomissements, un oedeme papillaire et, parfois, 
de l'ataxie et des signes pyramidaux bilateraux. 

Soins 

Le traitement chirurgical consiste en l'insertion 
d'un drain entre les ventricules cerebraux et 
l'oreillette droite ou le peritoine (ventriculoatrial 
ou ventriculoperitoneal). 

Cephalees, migraines 
et douleur faciale 

Le mal de tete, une plainte tres commune, ne 
requiert generalement qu'une anamnese et un 
examen physique pour que son origine puisse etre 
identifiee. Chez les patients qui ont des antece¬ 
dents evidents de migraine ou en l'absence de 
signes d'alarme, la neuro-imagerie n'est pas indi- 
quee (tableau 17.2). 

Cephalee de tension 

La plupart des maux de tete quotidiens, chroniques 
et recurrents sont des cephalees de tension. On les 


attribue a une irritation neurovasculaire qui irradie 
dans les muscles et les tissus mous du cuir chevelu. 
La cephalee est ressentie comme une pression ou 
un serrement en casque; elle differe de la migraine 
classique par l'absence d'aura, de nausees et de pho- 
tophobie. II faut rassurer le patient et lui conseiller 
la prudence dans l'usage des analgesiques, un exces 
pouvant entretenir ou aggraver les cephalees; dans 
certains cas, un antidepresseur tricyclique peut 
s'averer utile. 

Migraine 

La migraine est une cephalee recurrente associee 
a des troubles visuels et digestifs. Cette affection 
commune survient plus frequemment chez la 
femme et generalement avant 40ans. Le diagnos¬ 
tic est clinique. 

Pathogenie 

Des facteurs genetiques et environnementaux sont 
en cause. Des changements dans le flux sanguin 
cerebral destabilisent le noyau du nerf trijumeau et 
les noyaux de la base du thalamus. II en resulte la 
liberation de neuropeptides vasoactifs, notamment 
le CGRP ( calcitonin-gene-related peptide ) et la 
substance P; cela declenche un processus d'inflam- 
mation neurogene, consistant essentiellement en 
vasodilatation et extravasation de proteines plas- 
matiques. La depression corticale propagee est une 
onde de depolarisation neuronale et gliale se pro¬ 
pageant de maniere autonome a travers le cortex 
cerebral. Elle est consideree comme responsable de 
l'aura de la migraine et de la liberation des media- 
teurs de l'inflammation qui agissent sur le noyau 
du nerf trijumeau. Les facteurs declenchants sont 
entre autres : la prise de certains aliments, comme 
le chocolat ou le fromage, un exces ou un manque 
de sommeil, des desagrements lies au bruit ou a la 
lumiere ainsi que des changements hormonaux, 
par exemple la migraine premenstruelle. 

Caracteristiques cliniques 

La migraine est classee en trois types : 

• la migraine avec aura (migraine classique); 

• la migraine sans aura (migraine commune); 

• les variantes de migraine (symptomes moteurs 
ou sensoriels unilateraux qui ressemblent a ceux 
d'un AVC). 
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La cephalee est typiquement unilaterale, pulsatile 
et se developpe en quelques minutes a quelques 
heures. Elle peut etre associee a des nausees, des 
vomissements et a de la photophobie. Elle peut 
durer quelques jours et etre aggravee par l'effort 
physique. Le patient est irritable et prefere rester 
dans l'obscurite. Des symptomes premonitoires, 
fatigue, nausees, changements d'humeur et d'ap- 
petit, peuvent preceder le mal de tete de quelques 
heures ou jours. Les auras sont liees a la depres¬ 
sion de la fonction corticale visuelle ou de la fonc- 
tion retinienne et persistent quelques minutes a 
quelques heures avant la cephalee; elles se mani- 
festent sous forme de scotomes, de cecite unilate¬ 
rale, d'hemianopsie, de phosphenes scintillants 
ou au bord crenele. Parfois, les auras consistent en 
aphasie, picotements, engourdissement ou fai- 
blesse d'un cote du corps. Le sommeil est le moyen 
le plus efficace d'arreter une crise de migraine. 

Diagnostic differentiel 

Une migraine subite peut ressembler a une 
meningite ou a une hemorragie meningee. Des 
manifestations comme une hemiplegie, une hemi- 
negligence et des troubles visuels doivent etre 
distingues de ceux des AIT thrombo-emboliques. 
En cas d AIT, le deficit maximal est immediat et 
la cephalee inhabituelle (voir plus haut). 

Soins 

Mesures generates 

La prevention des facteurs declenchants alimen- 
taires est rarement utile. Les femmes prenant la 
pilule contraceptive peuvent etre aidees par l'arret 
du traitement ou le changement de marque. Les 
contraceptifs hormonaux sont contre-indiques 
dans la migraine avec aura focale. 

Traitement de la crise aigue 

• Acres benin. Un simple analgesique comme le 
paracetamol ou un AINS pris au debut de la 
cephalee et combine avec un antiemetique 
comme le metoclopramide peut suffire. 

• Crise moderee/'severe. Les triptans (par exemple 
sumatriptan, almotriptan, eletriptan, ou rizatriptan) 
stimulent les recepteurslB/lD de la serotonine 
(5-HT). Ils inhibent la liberation de peptides 
vasoactifs, induisent une vasoconstriction et 
bloquent les voies de la douleur dans le tronc 


cerebral. Ils varient dans leur debut d'action, par 
leurs effets sur le taux de recidive et la voie d'admi- 
nistration : comprimes, ampoules pour injection 
sous-cutanee, nebuliseur. Ils sont contre-indiques 
en cas de maladie vasculaire et dans les variantes 
de migraine. L'usage frequent de medicaments 
pour des crises aigues peut conduire a des maux de 
tete par abus d'analgesique. 

Prophylaxie 

La prophylaxie est indiquee chez les patients souf- 
frant de crises frequentes (>2 par mois) ou qui 
repondent mal au traitement pour crises aigues. 
Les options sont: 

• pizotifene (antagoniste des recepteurs de la 
5-HT), au debut 500 pg le soir; a augmenter 
graduellement a 1,5 mg le soir ou en 3 doses 
fractionnees; dose quotidienne maximale 4,5 g. 
Les effets secondaires sont le gain de poids et la 
somnolence (d'ou la faible dose de depart); 

• (3-bloquants, par exemple le propranolol, 10 mg 
trois fois par jour; passer a 40 a 80 mg trois fois 
par jour; 

• amitriptyline, 10 mg (ou plus) le soir. 

Le valproate de sodium, le topiramate, le verapa¬ 
mil, le naproxene et le methysergide sont egale- 
ment utilises. 

Douleur faciale 

Les dents, gencives, sinus, yeux, machoires et arti¬ 
culations temporomandibulaires sont particulie- 
rement sensibles a la douleur. Aussi, toute maladie 
affectant l'une de ces structures provoque des 
douleurs faciales. Celles-ci peuvent egalement 
provenir dune lesion touchant le nerf trijumeau 
(5 e nerf cranien) ou dune nevralgie trigeminale 
(voir plus haut). 

Cephalees trigeminales 
autonomes 

Ces maux de tete sont caracterises par la distribu¬ 
tion trigeminale unilaterale de la douleur, avec 
des manifestations neurovegetatives craniennes 
du meme cote. Le groupe comprend la cephalee 
en grappe ou de Horton, l'hemicranie paroxys- 
tique, l'hemicranie continue (hemicrania conti- 
nua) et le syndrome SUNCT ( short-lasting 
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unilateral neuralgiform headache with conjuncti¬ 
val injection and tearing). En dehors de la cepha- 
lee en grappe, ils sont rares. 

Cephalees en grappe 
(nevralgie migraineuse) 

Ces cephalees unilaterales se manifestent sou- 
dainement, sont violentes et de courte duree (1 a 
2 heures); les crises sont regroupees dans le 
temps (en grappe) pendant des semaines ou des 
mois; elles sont separees par des periodes de 
remission plus ou moins longues (semaines ou 
annees). Les hommes sont touches plus souvent 
que les femmes, le debut se situant surtout entre 
20 et 50ans. La douleur commence en general 
autour d'un oeil ou d'une tempe. Les symptomes 
neurovegetatifs sont le larmoiement et la rou- 
geur de l'oeil, la rhinorrhee et un syndrome 
de Claude Bernard-Horner. Le traitement d'une 
crise aigue est un triptan par voie sous-cutanee 
ou nasale ou l'inhalation d'oxygene a 100 %. 
Le verapamil, le topiramate, le carbonate de 
lithium et/ou une breve cure de corticoides per- 
mettent de mettre un terme a un episode de 
grappes. 

Arterite a cellules geantes 
(arterite cranienne ou temp or ale) 

II s'agit d'une arterite granulomateuse d'etiologie 
inconnue survenant principalement apres 60 ans 
et touchant en particulier les arteres extradurales. 
L'arterite a cellules geantes est etroitement liee a la 
pseudopolyarthrite rhizomelique (voir chap. 7), 
un meme patient pouvant souffrir des deux. 

Caracteristiques cliniques 

Le patient se plaint de maux de tete, de sensibi- 
lite du cuir chevelu, par exemple lorsqu'il se 
peigne, parfois de douleurs dans la machoire et 
la bouche, aggravees typiquement lors des repas 
(claudication de la machoire). L'artere temporale 
superficielle peut devenir sensible, ferme et sans 
pulsations. Une cecite, causee par l'inflamma- 
tion et l'occlusion de l'artere ciliaire et/ou cen- 
trale de la retine, survient dans 25 % des cas non 
traites. Les manifestations systemiques sont : 
perte de poids, malaises generaux et fievre 
moderee. 


Examens 

• La VS est toujours acceleree > 50mm/h. 

• L'hemogramme peut montrer une anemie nor- 
mochrome, normocytaire. 

• Histologie. Une biopsie de l'artere temporale, qui 
peut etre realisee sous anesthesie locale, confirme 
habituellement le diagnostic. Cependant, les gra- 
nulomes peuvent etre disperses et done echapper 
au prelevement. 

Soins 

Chez un patient ayant les signes typiques, il faut 
lancer immediatement un traitement aux corti¬ 
coides a forte dose (commencer par 60 a 100 mg 
par jour de prednisolone par voie orale). Il faut 
obtenir une biopsie de l'artere temporale des que 
possible, car les lesions histologiques disparaissent 
une semaine apres le debut du traitement. La dose 
de corticoides est progressivement reduite sur la 
base des symptomes et de la VS. Poursuivre les 
corticoides a long terme peut s'averer necessaire, 
car le risque de perte visuelle persiste. 

Maladies de la moelle epiniere 

La moelle epiniere s'etend de Cl, ou elle rejoint le 
bulbe rachidien (moelle allongee), jusqu'au corps 
vertebral de LI. Le canal rachidien sous LI est 
occupe par les racines nerveuses lombaires et 
sacrees, qui se regroupent pour former la queue 
de cheval et finalement s'etendre dans le bassin 
et la cuisse (fig. 17.11). Une paraplegie (faiblesse 
des deux jambes) est presque toujours causee par 
une lesion de la moelle epiniere, par opposition a 
une hemiplegie (faiblesse d'un cote du corps), qui 
est generalement la consequence d'une lesion 
cerebrale. 

Compression de la moelle 
epiniere 

Il s'agit d'une urgence medicale. 

Caracteristiques cliniques 

Une faiblesse progressive envahit les jambes sur le 
modele du neurone moteur superieur (tableau 17.4), 
pouvant aller jusqu'a la paralysie. Selon la cause, le 
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Figure 17.11. Moelle epiniere et queue de cheval. 

Les vertebres osseuses sont indiquees sur le cote gauche 
(7cervicales, 12thoraciques, 5lombaires et 5sacrees). 

La moelle epiniere s'etend de Cl (jonction avec la moelle 
allongee) jusqu'au corps vertebral de LI. Les segments 
de la moelle epiniere indiques sur la droite ne sont pas 
necessairement situes au meme niveau vertebral que la 
vertebre osseuse. A titre d'exemple, la moelle lombaire est 
situee entre les vertebres T9 et T11. Une lesion vertebrale 
en T8 affectera la moelle ou le niveau neurologique en T12 
(diminution de la sensibilite sous le dermatome T12, et la 
fonction motrice est reduite dans les muscles innerves par 
T12 et plus bas). Les segments medullaires cervicaux sont 
indiques en bleu, les thoraciques en rouge, les lombaires 
en vert et les sacres en jaune. La dispersion des racines 
spinales sous le cone est appelee queue de cheval; elle est 
endommagee par des lesions sous la vertebre L2. 


colonne thoracique. La perte sensorielle se situe en 
dessous du niveau de la lesion. L'endroit oil la sen¬ 
sibilite diminue brusquement, un a deux segments 
medullaires en dessous du niveau anatomique oil 
la moelle est comprimee, est parfois appele niveau 
segmentaire sensoriel. La perte du controle sphinc- 
terien peut entrainer une incontinence urinaire. 
Aux stades ulterieurs, les complications pourront 
etre une retention urinaire indolore et de la 
constipation. 


/ 

Etiologie 

La cause la plus commune de la compression de la 
moelle epiniere est une tumeur vertebrale (mye- 
lome multiple ou metastases d'un cancer pulmo- 
naire, mammaire, renal, prostatique [tableau 17.18]). 
La tuberculose vertebrale est une cause frequente 
dans les zones endemiques (voir chap. 11). 

Examens 

Chez un patient suspect de compression medul¬ 
laire, les examens sont urgents, surtout en cas 
d'apparition aigue ou subaigue, car une paraple- 
gie irreversible peut suivre si la compression n'est 
pas levee. 


Tableau 17.18 Causes de compression 
de la moelle epiniere 


Neoplasmes du 
corps vertebral 

Metastases de cancer, par 
exemple pulmonaire, 
mammaire, prostatique 

Myelome 

Lymphome 

Lesions vertebrales 
et discales 

Traumatisme 

Maladie degenerative chronique 

Inflammatoire 

Abces epidural 

Tuberculose (paraplegie de Pott) 

Neoplasmes de la 
moelle epiniere 

Tumeur primitive de la moelle, par 
exemple gliome, neurofibrome 

Metastases 

Raretes 

Maladie de Paget, kystes osseux, 
tassement vertebral osteoporotique 

Hemorragie peridurale, par 
exemple chez des patients sous 
warfarine 


debut peut etre aigu (heures a plusieurs jours) ou 
chronique (quelques semaines ou mois). Les bras 
sont touches si la lesion se situe au-dessus de la 
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• L'IRM identifie la cause et le site de compression 
medullaire 

• Une radiographie de la colonne vertebrale peut 
montrer une maladie degenerative des os et une 
destruction des vertebres par une infection ou 
une tumeur. 

Soins 

Le traitement depend de la cause, mais dans la plu- 
part des cas, la decompression chirurgicale de la 
moelle et la stabilisation de la colonne vertebrale 
seront prioritaires. La dexamethasone (16 mg/jour) 
reduit l'oedeme autour de la lesion et ameliore les 
resultats chez les patients atteints de compression 
medullaire due a un cancer. 

Diagnostic differentiel 

Une compression de la moelle doit etre distinguee 
des lesions medullaires intrinseques responsables 
de paraparesie. Une myelite transverse (inflam¬ 
mation aigue de la moelle due a une infection 
virale, a la syphilis ou a une radiotherapie), une 
occlusion de l'artere vertebrale anterieure et la 
sclerose en plaques peuvent se manifester par une 
paraparesie d'apparition rapide. Un debut de fai- 
blesse plus insidieux survient en cas de sclerose 
laterale amyotrophique (elle n'entraine pas de 
deficit sensoriel), de degenerescence combinee 
subaigue de la moelle et comme manifestation 
non metastatique de cancer. Une IRM s'impose 
chez tout patient ayant des troubles sensoriels ou 
moteurs sous un niveau segmentaire. Rarement, 
une lesion corticale parasagittale, par exemple un 
meningiome, peut causer une paraplegie. 

Lesion de la queue de cheval 

Une lesion rachidienne a hauteur ou distale de L ; 
(souvent, une hernie discale au niveau L4-L5 et 
L5-S1) blesse la queue de cheval (fig. 17.11). Les 
signes et symptomes typiques du syndrome de la 
queue de cheval se manifestent de maniere aigue ou 
insidieuse. L'implication de plusieurs racines ner- 
veuses lombaires et sacrees dans le canal vertebral 
lombaire entraine des troubles fonctionnels de la 
vessie (attenuation des besoins de miction allant 
jusqua la retention urinaire indolore), des intestins 
et des engourdissements perianaux et perineaux 
(engourdissement en « selle »). Le patient peut aussi 


souffrir de mal de dos, d'engourdissement et de fai- 
blesse dans les jambes, les reflexes pouvant etre 
attenues. Chez les patients suspects de syndrome de 
la queue de cheval, FIRM est l'imagerie de choix et, 
si une cause potentiellement reversible est detectee, 
il faut recourir a une decompression chirurgicale. 

Syringomyelie et syringobulbie 

Ces affections sont dues a l'accumulation de 
liquide dans les cavites de la moelle epiniere (mye- 
lie) et du tronc cerebral (bulbie). 

Etiologie 

La cause la plus frequente est la malformation 
d'Arnold-Chiari, une hernie congenitale des amyg- 
dales cerebelleuses a travers le foramen magnum. 
La consequence est le blocage de lecoulement du 
LCR a partir du quatrieme ventricule. Les ondes 
pulsatiles normales du LCR transmises aux tissus 
delicats de la moelle cervicale et du tronc cerebral 
induisent la formation de cavites secondaires. Cet 
obstacle a lecoulement de LCR peut aussi aboutir a 
une hydrocephalie. 

Caracteristiques cliniques 

La figure 17.12 illustre les manifestations cliniques. 
Il s'agit habituellement de patients, dans la tren- 
taine ou la quarantaine, atteints de perte senso- 
rielle et de sensibilite a la douleur et a la temperature 
dans les membres superieurs. 

Examens 

L'IRM, qui montre les cavites intrinseques, est 
l'examen de choix. 

Traitement 

La decompression chirurgicale du foramen mag¬ 
num ralentit parfois la deterioration. 

Ataxie de Friedreich 

Cette maladie genetique autosomique recessive 
est la plus frequente des degenerescences spinoce- 
rebelleuses hereditaires. L'alteration progressive 
des voies spinocerebelleuses et du cervelet cause de 
l'ataxie, de la dysarthrie et du nystagmus. La degene¬ 
rescence des voies corticospinales est responsable 
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Figure 17.12 Production des signes physiques dans la syringomyelie. 

L'expansion des cavites distend la moelle. Les fibres de la douleur et de la temperature (A) qui traversent a ce niveau sont 
detruites, mais les fibres sensorielles dans les colonnes posterieures (d'autres types de sensibilite) et celles qui entrent 
dans le tractus spinothalamique a un niveau inferieur sont epargnees. La perte sensorielle est done «dissociee» et limitee 
a la partie superieure du tronc et aux membres superieurs. Une extension endommage les cellules de la corne anterieure 
(B), les voies pyramidales (C) et la moelle allongee, provoquant une atrophie des mains, une paraplegie spastique, du 
nystagmus et une paralysie bulbaire. 

(Source: Parsons M (1993) A Colour Atlas of Clinical Neurology. Londres, Mosby Wolfe.) 


de faiblesse et d'un signe de Babinski. Les reflexes 
tendineux sont absents en raison des lesions ner- 
veuses peripheriques. L'atrophie des cordons dor- 
saux entraine la perte des sensations proprioceptives 
et de la sensibilite aux vibrations. D'autres conse¬ 
quences de cette maladie sont une accentuation 
de la voute plantaire (pieds creux), une atrophie 
optique, une cardiomyopathie et la mort a un age 
moyen. 

Soigner un patient paraplegique 


paralyses. Une forte spasticite peut etre soulagee 
par le dantrolene sodique, le baclofene ou le dia¬ 
zepam. De nombreux patients parviennent a se 
deplacer en fauteuil roulant et gardent ainsi un 
certain degre d'independance. 


Maladies neuronales 
degeneratives 


Maladie des motoneurones 


Le patient paraplegique necessite des soins infir- 
miers specialises et prolonges. Un matelas a pres- 
sion alternee et le fait de retourner le patient 
toutes les 2heures previennent les escarres. Le 
sondage vesical (parfois par le patient lui-meme) 
evite la stase urinaire et les infections. Une eva¬ 
cuation manuelle des selles peut etre necessaire. 
L'amelioration progressive de la vidange reflexe 
de la vessie et du rectum peut finalement rendre 
ces soins inutiles. Une kinesitherapie passive per- 
met deviter les contractures dans les membres 


Les neurones moteurs superieurs et les cellules de la 
corne anterieure dans le cerveau et la moelle epi- 
niere degenerent de maniere inexorable et inexpli- 
quee. La plupart des patients meurent dans les 3 ans 
d'insuffisance respiratoire a la suite dune paralysie 
bulbaire et de pneumonie. L'affection se manifeste 
a l'age mur et plus frequemment chez les hommes. 
La plupart des cas sont sporadiques, sans antece¬ 
dents familiaux, mais de rares cas familiaux pour- 
raient eclairer la physiopathologie. Des mutations 
de la superoxyde dismutase (SOD-1) a cuivre/zinc, 
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qui capte les radicaux libres, sont responsables 
dune forme familiale; cela suggere que le stress 
oxydatif et les radicaux libres sont impliques dans 
la destruction des neurones moteurs. 

Caracteristiques cliniques 

Au moment du diagnostic, quatre tableaux cli¬ 
niques peuvent etre observes. Cependant, avec l'ag- 
gravation de la maladie, ils finissent par se confondre 
chez la plupart des patients. Dans aucun des types 
cliniques suivants, ni le systeme sensoriel ni les 
nerfs moteurs des yeux et des sphincters ne sont 
impliques. 

• L’atrophie musculaire progressive est une lesion 
predominate des motoneurones medullaires 
inferieurs causant faiblesse, atrophie et fascicu- 
lations (contractions breves, irregulieres et spon- 
tanees de segments musculaires) dans les bras et 
les mains. 

• La sclerose laterale amyotrophique est la combi- 
naison dune atteinte des voies corticolaterales et 
des cellules de la corne anterieure entrainant une 
tetraparesie spastique progressive ou parapare- 
sie avec en plus des signes de lesion des moto¬ 
neurones inferieurs (atrophie et fasciculations). 

• La paralysie bulbaire et pseudobulb aire progressive 
est due a la destruction des motoneurones supe- 
rieurs (paralysie pseudobulbaire) et inferieurs 
(paralysie bulbaire) des nerfs craniens inferieurs. 
Les consequences sont une dysarthrie et une dys- 
phagie avec atrophie et fasciculations de la langue. 

• La sclerose laterale primaire, qui est rare, se 
caracterise par le developpement progressif 
d'une tetraparesie. 

Examens 

Le diagnostic est clinique; la fasciculation est 
caracteristique. Une EMG montre une denerva¬ 
tion musculaire, mais ce n'est pas une observation 
specifique. 

Diagnostic differentiel 

Une lesion du rachis cervical peut se manifester 
par des signes, dans les bras et les jambes, d'at- 
teinte de motoneurones superieurs et inferieurs. 
Cependant, on peut souvent la distinguer par la 
presence de troubles sensoriels. La neuropathie 
motrice multifocale idiopathique (tableau 17.19) 
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Tableau 17.19 Causes de multinevrite 

Diabete 

Lepre (la cause la plus frequente dans le monde entier) 

Vasculite 

Sarcoidose 

Amylose 

Cancer 

Neurofibromatose 
Infection par le VIH 
Syndrome de Guillain-Barre 

Neuropathie motrice multifocale idiopathique 
(motrice distale, cause inconnue) 


est responsable surtout de faiblesse dans les mains 
et de nombreuses fasciculations. 

Soins 

Le riluzole, un agent bloquant des canaux sodiques 
qui inhibe la liberation de glutamate, ralentit lege- 
rement revolution. Une assistance respiratoire et 
une alimentation par gastrostomie endoscopique 
percutanee (voir chap. 3) permettent de prolonger 
la survie de quelques mois. 

Amyotrophies spinales 

Dans ce groupe de maladies rares, les cellules de la 
corne anterieure de la moelle epiniere sont 
detruites, ce qui entraine de la faiblesse et une 
atrophie des membres; le processus, lentement 
progressif, est generalement symetrique. 

Demence 

La demence est un declin progressif des fonctions 
cognitives (c'est-a-dire perte de la raison), affectant 
habituellement l'ensemble du cortex, meme parfois 
de maniere inegale. La conscience n'est cependant 
pas affectee. La demence touche environ 10 % des 
personnes agees de 65 ans et plus, et 20 % des plus 
de 80 ans. Les causes les plus frequentes sont la 
maladie d'Alzheimer, la demence frontotemporale, 
la demence vasculaire et la demence a corps de 
Lewy (tableau 17.20). 

Maladie d'Alzheimer 

La maladie d'Alzheimer est une maladie degene¬ 
rative cerebrale primitive d'etiologie inconnue et 
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Tableau 17.20. Causes de demence 

Maladie d'Alzheimer 

Demence a corps de Lewy 

Demence frontotemporale 

Demence vasculaire 

Carence en vitamine : B 12 , thiamine 

Hypothyroidie 

Masse intracranienne : hematome sous-dural, 
hydrocephalie, tumeur 

Encephalopathie traumatique chronique, par 
exemple demence pugilistique 

Infections: neurosyphilis, maladie 
de CreutzfeIdt-Jakob, VIH 

Maladie de Huntington 
Maladie de Parkinson 


representant plus de 65 % des cas de demence 
dans n'importe quel groupe d'age. Les lesions his- 
tologiques sont une reduction des neurones dans 
plusieurs regions du cerveau, des depots neurofi- 
brillaires, des plaques argentophiles, constitutes 
en grande partie de la proteine amyloide, et une 
degenerescence granulovacuolaire. 

Caracteristiques cliniques 

Le debut est insidieux et l'aggravation est constante 
au fil des ans. Generalement, au debut, le symp- 
tome predominant est la perte de memoire a court 
terme, mais ensuite la personnalite et l'intelligence 
se desintegrent lentement, toutes les fonctions cor- 
ticales finissant par etre affectees. Les conversa¬ 
tions deviennent difficiles, car la personne ne 
trouve plus les mots adequats ou ne comprend pas 
ce qu'on lui dit; les aptitudes visiospatiales 
declinent; la capacite d'effectuer des taches quali¬ 
fies se perd (apraxie) comme la faculte de recon- 
naitre des objets, des vetements, des personnes, 
des lieux (agnosie). 

Examens 

II n'existe pas de test unique fournissant un dia¬ 
gnostic de demence. Les troubles mnesiques ne 
sont pas toujours dus a une demence et d'autres 
pathologies qui imitent la demence devraient etre 
envisagees : delire, depression, drogues, perte de 
memoire normale liee a l'age. Le mini-examen de 
l'etat mental (Mini Mental State Examination 
[MMSE]) est couramment utilise pour revalua¬ 
tion de la fonction cognitive. Un score de 25 ou 


Tableau 17.21 Test mental abrege 
[Abbreviated Mental Test Score [AMTS]) 

h Age 

2. Temps jusqu'a la prochaine heure 

3. Adresse a se rappeler a la fin du test (numero 
de la maison et nom de rue) 

4. Annee 

5. Lieu - nom de I'hopital 

6. Reconnaissance de deux personnes 

(par exemple un medecin, une infirmiere) 

7. Date de naissance 

8. Annee de la Premiere Guerre mondiale 

9. Nom du president actuel 

10. Compter a rebours de 20 a 1 

Le rappel de I'adresse est-il correct? 

Chaque reponse correcte vaut un point. 

A la limite 7/8, la sensibilite est de 70 a 80 % et la specificite est 
de 70 a 90 % pour le diagnostic de demence. 

plus sur 30 est considere comme normal; un score 
de 18 a 24 indique une insuffisance legere a mode- 
ree; et un score de 17 ou inferieur correspond a 
une deficience grave. Le test AMTS ( Abbreviated 
Mental Test Score; test mental abrege) offre l'avan- 
tage d'etre simple et rapide (tableau 17.21). II faut 
envisager la possibility que le syndrome releve 
d'une etiologie rare, mais traitable, de demence 
(tableau 17.20). C'est pourquoi des analyses san¬ 
guines seront effectuees : hemogramme, biochi- 
mie hepatique, tests de fonction thyroidienne, 
dosages de la vitamine B 12 et du folate. Une TDM 
cerebrale est indiquee chez les patients jeunes ou 
en cas de symptomatologie atypique. La vulnera- 
bilite de la personne atteinte de demence depend 
de son environnement social et familial; il faudra 
en tenir compte dans la recherche des soutiens et 
des aides communautaires necessaires. 

Soins 

Dans la plupart des cas, il n'existe aucun traite- 
ment specifique, mais l'anxiete et la depression 
associees doivent et peuvent etre soulagees. Les 
tentatives therapeutiques visant a augmenter l'ac- 
tivite cholinergique etaient fondees sur les obser¬ 
vations de deficience de la fonction cholinergique 
corticale. En effet, la production cerebrale de cho¬ 
line acetyltransferase, et done d'acetylcholine, est 
reduite. Les inhibiteurs de l'acetylcholinesterase 
(donepezil, rivastigmine et galantamine) favo- 
risent la transmission cholinergique en inhibant la 
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cholinesterase dans la fente synaptique. Ils pro- 
curent un benefice modeste et ralentissent quelque 
peu la deterioration intellectuelle des patients 
atteints dune maladie d'Alzheimer legere a mode- 
ree. Les patients doivent etre pris en charge autant 
que possible dans la collectivite. Des mesures de 
soutien pour le patient et les soignants sont neces- 
saires. Aux divers stades de la maladie, il faudra 
faire appel aux soins de jour, aux services a domicile 
par une aide-menagere, ou a une personne de com- 
pagnie, mais a un certain point, un sejour a long 
terme en institution s'imposera, dans une maison 
de retraite ou une maison de repos et de soins. 


Maladies des nerfs 
peripheriques 


Six mecanismes principaux alterent le fonctionne- 
ment d'un nerf: une demyelinisation, une degene- 
rescence axonale, (toxine) ou wallerienne a la suite 
d'une section, une compression, un infarctus (en 
cas d'arterite) et une infiltration par des cellules 
inflammatoires (sarcoldose). 


Mononeuropathies 


Pronostic 

devolution est un declin inexorable. La survie 
moyenne est de 8 a 10 ans. 

Demence vasculaire 
(infarctus multiples) 

Cette demence est la deuxieme cause la plus fre- 
quente de demence; la deterioration evolue par 
paliers, des phases de degradation etant suivies de 
courtes periodes de stabilite. On retrouve habituelle- 
ment des antecedents dAVC, mais la demence peut 
faire suite a une succession dAVC aigus ou, moins 
frequemment, a un seul AVC important. Le patient 
peut avoir d'autres manifestations d'arteriopathie. 

Demence a corps de Lewy 

Cette demence se caracterise par une cognition 
fluctuante, avec des variations prononcees de 
l'attention et de la vigilance, mais elle peut debu- 
ter sans perte de memoire importante ou persis- 
tante. C'est la deterioration de l'attention et des 
aptitudes visiospatiales frontales et sous-corti- 
cales qui predomine. Elle peut s'accompagner de 
depression et de troubles du sommeil. Une 
caracteristique est la recurrence d'hallucinations 
visuelles, faites de visages etranges ou de crea¬ 
tures effrayantes. Des signes de parkinsonisme, 
comme la lenteur et la rigidite, sont frequents et 
responsables de chutes repetees. Le patient peut 
delirer et avoir des pertes de conscience transi- 
toires. A l'autopsie, l'examen histologique du cor¬ 
tex montre de nombreux corps de Lewy. Ces 
inclusions ont d'abord ete decrites dans la maladie 
de Parkinson idiopathique, mais elles sont une 
caracteristique de ce type de demence. Les neuro- 
leptiques sont contre-indiques. 


Une mononeuropathie est l'atteinte isolee d'un 
nerf, alors que dans une mononeuropathie mul¬ 
tiple (multinevrite), plusieurs nerfs sont affectes 
mais de maniere asymetrique. Une mononeuropa¬ 
thie peut etre la consequence d'une compression 
aigue, en particulier la oil, anatomiquement, le 
nerf est expose (par exemple le nerf fibulaire a la 
tete du perone) ou traverse un passage relative- 
ment etroit (par exemple le canal carpien). Elle 
peut aussi etre causee directement par un trauma- 
tisme violent, une intervention chirurgicale ou 
une plaie penetrante. 


Syndrome du canal carpien 

Le syndrome du canal carpien est la neuropa- 
thie par compression la plus courante. C'est le 
nerf median, qui passe dans le canal carpien, 
qui est lese. 

Etiologie 

Ce syndrome est habituellement idiopathique, 
mais peut etre associe a rhypothyroidie, le dia- 
bete, la grossesse, l'obesite, la polyarthrite rhuma- 
toide et l'acromegalie. 


Caracteristiques cliniques 

Les antecedents sont de la douleur et des paresthe- 
sies dans la main, s'aggravant generalement la nuit, 
au point de reveiller le patient. Tout signe physique 
peut etre absent, mais on peut aussi trouver une fai- 
blesse et une atrophie des muscles de l'eminence 
thenar ainsi qu'une perte sensorielle de la paume et 
de la face palmaire du pouce, de l'index, du majeur 
et de la face radiale de l'annulaire. En tapant sur le 
canal carpien, on peut reproduire la douleur (signe 
de Tinnel). 
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Soins 

Le traitement avec une attelle nocturne ou des 
injections locales de corticoides soulage de maniere 
temporaire. A moins que l'affection ne soit suscep¬ 
tible de guerir spontanement, par exemple apres la 
grossesse ou une cure d'amaigrissement, la decom¬ 
pression chirurgicale est le traitement definitif. 

Les neuropathies de compression peuvent egale- 
ment affecter le nerf cubital (coude), le nerf radial 
(pression contre 1'humerus) et le nerf fibulaire 
(pression a la tete du perone). 

Multinevrite 

Une multinevrite est souvent un signe de trouble 
systemique (tableau 17.19), le traitement etant 
celui de la maladie sous-jacente. Une presenta¬ 
tion aigue est le plus souvent due a une vascu- 
lite; dans ce cas, un traitement rapide avec des 
corticoides peut prevenir des lesions nerveuses 
irreversibles. 

Poly neur op athie 

La polyneuropathie est une maladie diffuse et 
chronique habituellement symetrique, pouvant 
impliquer des nerfs moteurs, sensoriels ou auto¬ 
nomies, seuls ou combines. Les symptomes senso¬ 
riels sont des engourdissements, des picotements, 
des fourmillements, des douleurs dans les extre- 
mites et une instability en position debout. 
L'engourdissement est ressenti surtout au bout 
des bras ou des jambes; c'est la distribution en 
«gant» ou «chaussette». L'atteinte des nerfs 
moteurs se manifeste essentiellement par de la 
faiblesse. La neuropathie autonome entraine une 
hypotension orthostatique, une retention uri- 
naire, une dysfonction erectile, de la diarrhee 
(parfois de la constipation), une diminution de 
la transpiration, une alteration des reponses 
pupillaires et des arythmies cardiaques. De nom- 
breuses varietes de neuropathie affectent la 
fonction autonome a un certain degre, mais par¬ 
fois ce type d'alteration predomine. C'est le cas 
dans le diabete, l'amylose et le syndrome de 
Guillain-Barre. 

Le tableau 17.22 enumere les diverses polyneu¬ 
ropathies. En Europe, le diabete est la cause la 
plus frequente. Les examens de premiere ligne 
chez un patient atteint de polyneuropathie sont: 


Tableau 17.22 Polyneuropathies 

Syndrome de Guillain-Barre 

Polyradiculonevrite demyelinisante inflammatoire 

chronique 

Polyneuropathie diptherique 
Neuropathie sensorimotrice idiopathique 

Medicaments: par exemple isoniazide, metronidazole, 
cisplatine, phenytoine 

Intoxications: alcool, plomb, arsenic, thallium 

Metaboliques: diabete, uremie, maladie de la 
thyroi'de, porphyrie, amylose 

Carences en vitamines : B, (thiamine), B 6 (pyridoxine), 
acide nicotinique, B 12 

Neuropathie sensorimotrice hereditaire 

Neuropathie associee a un cancer: manifestation 
paraneoplasique, myelome 

Neuropathie autonome 
Neuropathie associee au VIH 

Neuropathie des maladies systemiques : lupus 
erythemateux dissemine, periarterite noueuse, Churg 
et Strauss, polyarthrite rhumatoi'de, sarcoidose, 
arterite a cellules geantes 

Neuropathie de reanimation - patients en USI avec 
defaillance multiviscerale 


hemogramme, vitesse de sedimentation, dosage 
de la vitamineB 12 serique, glycemie, dosage de 
l'uree et des electrolytes, biochimie hepatique et 
parfois des tests de conduction nerveuse (voir 
plus haut). 

Syndrome de 
Guillain-Barre (SGB) 

Le SGB est la plus frequente des neuropathies 
aigues; il s'agit generalement dune polyneuropa¬ 
thie par demyelinisation inflammatoire, mais elle 
est parfois axonale. Elle peut mettre a la vie en dan¬ 
ger en raison d'une insuffisance respiratoire. 

Pathogenie 

Le SGB est generalement declenche par une infec¬ 
tion : Campylobacter jejuni, le virus d'Epstein- 
Barr et le cytomegalovirus y ont notamment ete 
associes. On pense que l'agent infectieux partage 
des epitopes avec un antigene des tissus nerveux 
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peripheriques (ganglioside GM t et GQlb); il induit 
ainsi la production d'autoanticorps qui s'attaquent 
aux cellules nerveuses. 

Caracteristiques cliniques 

Une faiblesse des membres (generalement syme- 
trique) se manifeste progressivementpour atteindre 
son maximum apres environ 4 semaines. Des le 
debut de la maladie, les reflexes se perdent. Les 
symptomes sensoriels sont frequents, par exemple 
des paresthesies, mais l'examen revele peu de signes 
sensoriels. Le degre d'invalidite va du benin au tres 
grave, notamment quand les muscles respiratoires 
ou faciaux sont impliques. Parfois, surviennent 
des troubles neurovegetatifs, comme une hypoten¬ 
sion orthostatique, une arythmie cardiaque, un 
ileus ou une atonie vesicale. Le syndrome de 
Miller-Fisher est une variante caracterisee par 
une atteinte des nerfs craniens innervant les 
muscles oculaires; la consequence est une 
opthalmoplegie et de l'ataxie. 

Examens 

Le diagnostic repose sur des bases cliniques et est 
confirme par les etudes de la conduction nerveuse 
qui montrent un ralentissement de la conduction 
motrice, une latence motrice distale prolongee et/ 
ou un bloc de conduction. Dans le LCR, le taux pro- 
teique est eleve, mais c'est un signe non specifique; 
la concentration en glucose et le nombre de cellules 
sont normaux. Dans le syndrome de Miller-Fisher, 
la detection des anticorps contre GQlb a une sensi- 
bilite de 90 %. 


est une indication de transfert dans une USI pour 
ventilation mecanique. Une surveillance ECG est 
necessaire pour detecter ou suivre une arythmie 
cardiaque qui pourrait survenir a la suite dune 
dysfonction autonome. 

Des immunoglobulines intraveineuses (0,4 g/kg 
par jour pendant 5 jours consecutifs) constituent 
le traitement habituel. Elies reduisent la duree et 
la gravite de la paralysie et ont moins d'effets 
secondaires que les echanges plasmatiques. Les 
immunoglobulines sont contre-indiquees chez 
les patients deficients en IgA chez lesquels elles 
provoquent des reactions allergiques graves. 
Avant le traitement, il faut done doser 1'IgA 
serique. Le traitement de soutien comprend l'he- 
parine pour prevenir la thrombose, de la physio- 
therapie pour prevenir les contractures et, si 
necessaire, une alimentation par sonde nasogas- 
trique ou par gastrostomie endoscopique percu- 
tanee chez les patients atteints de troubles de la 
deglutition. Dans tous les pays francophones, il 
existe des associations de soutien aux patients et 
a leur famille. 

La recuperation commence apres un delai tres 
variable, allant de quelques jours a 6 semaines 
apres le debut. Une ventilation prolongee peut 
etre necessaire. Retrouver une mobilite inde- 
pendante peut prendre plusieurs mois et la 
guerison peut rester incomplete. Environ 10 % 
des patients decedent d'insuffisance respira- 
toire, d'embolie pulmonaire ou dune infection 
et 20 % gardent des dommages neurologiques 
permanents. 


Diagnostic differentiel 

Les autres causes de paralysie neuromusculaire 
(hypokaliemie, polymyosite, botulisme, polio- 
myelite) peuvent generalement etre ecartees sur 
la base de la clinique et des examens. Une IRM de 
la colonne vertebrale peut etre necessaire pour 
exclure une myelite transverse ou une compres¬ 
sion de la moelle. 

Soins 

La capacite vitale est controlee toutes les 4heures 
afin qu'une faiblesse eventuelle des muscles respi¬ 
ratoires soit detectee a temps. Une chute en des- 
sous de 80 % de la valeur predite ou de 20 ml/kg 


Neuropathies par carence 
vitaminique 


Thiamine (vitamineBj) 

Les patients alcooliques peuvent etre victimes 
dune carence en thiamine, en particulier 
lorsqu'ils se nourrissent moins. La denutrition, 
quelle qu'en soit la cause, et le beriberi, qui s'ob- 
serve dans les zones les plus pauvres dAsie du 
Sud-Est ou seul le riz poli est consomme, sont ega- 
lement des causes de carence en vitamineB r 
Celle-ci se manifeste par le syndrome de 
Wernicke-Korsakoff (voir chap. 13), une polyneu- 
ropathie et une insuffisance cardiaque (rarement 
observees dans les pays occidentaux). Comme 
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traitement, la thiamine (250 mg par jour) sera 
administree par voie IM ou IV pendant 3 jours, 
mais la voie parenterale comporte un risque de 
reaction anaphylactique. Chez ces patients a 
haut risque, la thiamine doit toujours etre admi¬ 
nistree avant une perfusion intraveineuse de 
glucose. 

Pyridoxine (vitamine EJ 

Cette carence entraine principalement une 
neuropathie sensorielle. Elle peut etre precipi- 
tee par un traitement antituberculeux a l'iso- 
niazide (qui se complexe avec le phosphate de 
pyridoxal) chez des patients qui acetylent le 
medicament lentement. A titre prophylactique, 
la pyridoxine (10 mg par jour) est associee a 
l'isoniazide. 

Vitamine B 12 

Une polyneuropathie et le syndrome de degeneres- 
cence subaigue combinee de la moelle epiniere sont 
les consequences de cette carence. Les symptomes 
sont: une perte sensorielle distale (en particulier 
en cas d'atteinte du cordon posterieur), l'absence 
du reflexe achilleen (en raison de la neuropathie) 
et des signes de maladie medullaire (reflexes rotu- 
liens exageres, signe de Babinski). Le traitement 
consiste en vitamine B 12 par voie IM (voir chap. 5); 
il guerit les lesions nerveuses peripheriques, mais a 
peu d'effet sur les manifestations medullaires et 
cerebrales. 

Neuropathie sensorimotrice 
hereditaire 

Il s'agit d'un groupe vaste et complexe d'affec- 
tions dues a des mutations genetiques. La maladie 
de Charcot-Marie-Tooth, aussi appelee amyotro- 
phie peroniere, est la plus frequente; dans la plu- 
part des cas, elle est transmise de maniere 
autosomique dominante. Sur de nombreuses 
annees, la partie distale des membres, surtout les 
jambes, s'atrophie et s'affaiblit progressivement; 
la degradation s'accompagne de diverses pertes 
sensorielles et de l'abolition de certains reflexes. 
Dans les cas avances, l'atrophie distale en dessous 
des genoux est si marquee que les jambes res- 
semblent a «des bouteilles de champagne 
renversees ». 


Maladies musculaires 

Une maladie musculaire se caracterise avant tout 
par de la faiblesse. La sensibilite et les reflexes sont 
intacts, contrairement a ce que Ton observe en cas 
de neuropathie; de plus, l'atrophie est tardive. 
Une maladie musculaire peut etre acquise ou 
congenitale (tableau 17.23). Les examens en cas de 
suspicion de maladie musculaire sont decrits plus 
haut au paragraphe « Examens habituels en cas de 
maladie neurologique ». 

Maladie musculaire acquise 

La polymyosite et la dermatomyosite sont decrites 
au chapitre 7. La myosite a inclusions est une 
myopathie inflammatoire idiopathique rare attei- 
gnant les hommes de plus de 50 ans. Une faiblesse 
musculaire pharyngee et lentement progressive 
des muscles distaux caracterise cette affection, 
pour laquelle aucun traitement specifique n'est 
disponible. La faiblesse qui se manifeste dans les 
maladies musculaires associees a des medica¬ 
ments, a des toxines et aux maladies endocri- 
niennes affecte habituellement les racines des 
membres (myopathie proximale). Typiquement, 
le patient est incapable de quitter une position 
assise sans l'utilisation de ses bras. 

Myasthenie 

La myasthenie est caracterisee par une faiblesse 
et une fatigabilite des muscles proximaux des 
membres, oculaires et bulbaires. Le coeur n'est 
pas touche. Elle peut se manifester a tout age, 
mais des pics sont observes durant la trentaine et 
la soixantaine. Elle est deux fois plus frequente 
chez les femmes. 

Etiologie 

Dans la plupart des cas, des autoanticorps diriges 
contre les recepteurs de l'acetylcholine (anticorps 
anti-AChR) de la membrane postsynaptique dans 
les jonctions neuromusculaires provoquent la 
perte des recepteurs. Chez environ 70 % des 
patients de moins de 40 ans, la myasthenie est 
associee a une hyperplasie thymique et, chez envi¬ 
ron 10 %, a une tumeur du thymus. 
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Tableau 17.23 Maladies musculaires : dassement 


Acquise 

Genetique 

Inflammatoire 

Dystrophique 

- Polymyosite/dermatomyosite 

- Duchenne 

- Myosite a inclusions 

- Facio-scapulo-humerale 

- Infection virale, bacterienne, parasitaire 

- Des ceintures et autres 

Sarcoi'dose 


Endocrinienne* 

Myotonique 

- Corticoides/syndrome de Cushing 

- Dystrophie myotonique 

- Maladie de la thyroide 

- Myotonie congenitale 

- Hypocalcemie 

Canalopathies 

-Osteomalacie 

- Paralysie periodique hypokaliemique 

- Hypokaliemie 

- Paralysie periodique hyperkaliemique 

- Exces d'alcool 

- Paralysie periodique normokaliemique 

- Medicaments (diamorphine, amphetamine, statine) 


Myasthenique 

Metaboliques (toutes rares) 

_ _ . , , 

_ , . . . | , . JUflAlIX 


- Syndrome myopathique myasthenique de Lambert-Eaton - Autres defauts du metabolisme du glycogene et des 
(SMLE) acides gras 



- Maladie mitochondriale 

- Hyperpyrexie maligne 

Caracteristiques cliniques 

Le patient se plaint habituellement de fatigabilite 
musculaire lors dune activite soutenue ou repe- 
tee, celle-ci s'ameliorant avec le repos. Les muscles 
oculaires sont les premiers a etre impliques chez 
environ 65 % des patients, entrainant une ptose 
palpebrale souvent partielle ou unilaterale et qui 
s'ameliore avec le sommeil ou par l'application 
dune poche de glace sur les paupieres (signe spe- 
cifique a la myasthenie). La faiblesse s'etend alors 
a d'autres muscles, habituellement de haut en bas, 
entrainant ainsi des difficultes d'elocution, de 
mastication, de deglutition, puis de respiration. 

La fatigue peut etre demontree par la ptose palpe¬ 
brale qui survient quand le regard est maintenu 
vers le haut, ou la lente descente du bras lorsque le 
patient assis est invite a le maintenir tendu. 

trouve des anticorps diriges contre un recepteur 
a activite tyrosine kinase et specifique des 
muscles (anticorps anti-MuSK [muscle-specific 
receptor tyrosine kinase]). 

• Le test des potentiels evoques montre un decre¬ 
ment caracteristique apres stimulation du nerf 
moteur. 

• Un thymome doit etre recherche par TDM ou 
IRM thoracique. 

• Le test au Tensilon (edrophonium) est rarement 
necessaire; le resultat est positif si l'injection 
intraveineuse de cet agent anticholinestera- 
sique ameliore rapidement, mais brievement, la 
faiblesse. 

Diagnostic differentiel 

Examens 

• Les anticorps anti-AChR sont specifiques de la 
myasthenie et sont presents dans le serum de 

90 % des cas de myasthenie generalisee, mais 
dans moins de 30 % des maladies oculaires 
pures. En cas de maladie sans anti-AChR, on 

Une ophtalmopathie thyroidienne, une dystro¬ 
phie myotonique et des lesions des nerfs craniens 
issus du tronc cerebral se manifestent par des 
symptomes oculaires et/ou bulbaires. La faiblesse 
musculaire du botulisme apparait rapidement, 
s'accompagne souvent dune paralysie pupillaire 
et, bien sur, d'antecedents d'ingestion d'aliments 
contamines. Dans la maladie des motoneurones, 
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la faiblesse musculaire generalisee differe selon 
l'implication des neurones moteurs superieurs ou 
inferieurs. Le syndrome myopathique myasthe- 
nique de Lambert-Eaton est du a un defaut presy- 
naptique a la jonction neuromusculaire chez les 
patients atteints de cancer bronchique a petites 
cellules; une faiblesse musculaire des membres 
est le symptome d'appel habituel; l'exercice ame- 
liore les symptomes et les reflexes sont diminues 
ou absents. 

Soins 

• Les anticholinesterases (par exemple la pyrido¬ 
stigmine orale : dose initiate de 60 mg trois fois 
par jour, dose ajustee ensuite en fonction de la 
reponse) augmentent la disponibilite de l'acetyl- 
choline au niveau du recepteur et constituent la 
pierre angulaire du traitement. Une dose exces¬ 
sive peut entrainer une «crise cholinergique», 
c'est-a-dire une aggravation de la faiblesse, de 
l'hypersalivation, des douleurs abdominales et 
de la diarrhee. Toutefois, la faiblesse serait plus 
souvent due a la myasthenie elle-meme, sauf si 
les doses excessives sont particulierement ele- 
vees (> 360 mg par jour). 

• Les medicaments immunosuppresseurs sont utili¬ 
ses chez les patients qui ne repondent pas a la 
pyridostigmine ou qui rechutent malgre le traite¬ 
ment. Les corticoides soulagent dans 70 % des cas. 
On peut aussi recourir a l'azathioprine, au myco- 
phenolate et a d'autres immunosuppresseurs. 

• La plasmapherese et les immunoglobulines intra- 
veineuses ont un effet benefique rapide et transi- 
toire et elles sont parfois utilisees comme relais 
avant d'autres therapies, comme la thymecto- 
mie ou les immunosuppresseurs ou en cas de 
crise myasthenique. Celle-ci met la vie en dan¬ 
ger par faiblesse des muscles respiratoires et 


bulbaires et peut etre induite par des medica¬ 
ments, par exemple les aminosides ou les 
(3-bloquants. 

• La thymectomie est pratiquee en cas de thy- 
mome en raison dune cancerisation possible et 
chez des patients selectionnes sans thymome, 
mais qui sont susceptibles d'en beneficier et de 
connaitre une remission sans medicament, les 
criteres de la selection etant avoir moins de 
50 ans et avoir des anticorps anti-AChR. 

Dystrophies musculaires 

Ces myopathies progressives hereditaires sont 
dues a des mutations de divers genes necessaires 
au fonctionnement musculaire normal. Les dys¬ 
trophies musculaires de Duchenne et de Becker 
sont heritees comme des traits recessifs lies a l'X; 
la mutation en cause touche le gene de la dystro- 
phine. La dystrophie musculaire de Duchenne se 
manifeste des la petite enfance par une faiblesse 
des muscles proximaux de la jambe; elle s'etend 
ensuite progressivement a d'autres groupes mus¬ 
culaires et aboutit a un handicap grave et a la mort 
a la fin de l'adolescence. II n'existe aucun traite¬ 
ment curatif. Les symptomes de la dystrophie 
musculaire de Becker apparaissent plus tard et 
l'impact clinique est plus modere. Le tableau 17.24 
presente d'autres dystrophies qui se manifestent 
plus tard dans la vie. 

Myotonies 

La myotonie est un retard de relaxation muscu¬ 
laire apres contraction. Elle peut etre constatee 
par un serrement de main dont il est difficile de se 
liberer. Les patients tolerent mal les anesthesiques 


Tableau 17.24. Dystrophies des ceintures et facio-scapulo-humerales 



Des ceintures 

Facio-scapulo-humerale 

Heredite 

Autosomique, dominante ou recessive 

Generalement dominante 

Debut 

10-20 ans 

10-40 ans 

Muscles touches 

Epaules, ceinture pelvienne 

Face, epaules, ceinture pelvienne 

Evolution 

Handicap grave en 20-25 ans 

Esperance de vie normale 

Pseudohypertrophie 

Rare 

Tres rare 
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generaux. La dystrophie myotonique et la myo- 
tonie congenitale, des maladies autosomiques 
dominantes, sont les plus frequentes. 

Dystrophie myotonique 

Ptose palpebrale, faiblesse, myotonie et atrophie 
des muscles faciaux et distaux, se developpant 
progressivement, constituent le tableau clinique 
de cette maladie. D'autres manifestations fre¬ 
quentes sont: cataracte, calvitie frontale, cardio- 
myopathie, handicap mental leger, intolerance au 
glucose et hypogonadisme. La phenytoine ou le 
procainamide soulagent parfois la myotonie. 

Myotonie congenitale 

II s'agit d'une myotonie moderee et isolee souvent 
accentuee par le repos et le froid. Elle apparait 
durant l'enfance et persiste toute la vie. 

Delire 

Delire (etat confusionnel toxique) 

Le delire est une affection aigue ou subaigue dans 
laquelle des troubles de la conscience sont associes 
a des anomalies de la perception et de l'humeur. 
L'alteration de la conscience peut varier en gravite 
et fluctue souvent, ce qui n'est pas le cas dans la 
demence. La confusion s'aggrave souvent la nuit et 
peut s'accompagner d'hallucinations, d'illusions, 
d'agitation et d'agressivite. Le delire peut compli- 
quer de nombreuses maladies (tableau 17.25), parti- 
culierement chez les personnes agees. Des maladies 
infectieuses et des medicaments sont les causes les 
plus communes. 

Soins 

Les examens et le traitement de la maladie sous- 
jacente sont prioritaires. Les mesures generates 
comprennent le retrait, si possible, de tous les 
medicaments, la rehydratation, le soulagement de 
la douleur et la sedation. Le malade doit etre soi¬ 
gne dans un quartier calme du service. On ne doit 
recourir a la sedation que si le patient risque de se 
mutiler ou si son comportement agressif empeche 
le lancement du traitement. Les benzodiazepines 
sont generalement les medicaments de choix, bien 
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Tableau 17.25. Causes de delire 


Infection systemique 

Medicaments 

Antidepresseurs tricycliques 
Benzodiazepines 

Opiaces 

Anticonvulsivants 

Sevrage drogue/alcool 

Troubles metaboliques 

Insuffisance hepatique 
Insuffisance renale 

Troubles de I'equilibre 
electrolytique 

Hypoxie 

Hypoglycemie 

Carence en vitamine 

Vitamine B 12 

Vitamine B, (syndrome 
de Wernicke-Korsakoff) 

Lesion cerebrale 

Traumatisme 

Tumeur 

Abces 

Hemorragie meningee 


que, pour un delire grave, l'haloperidol par voie 
IM (2,5 a 5 mg) puisse etre prefere. La prise en 
charge du sevrage alcoolique est resumee au cha¬ 
pitre 13. 

Medicaments 

Hypnotiques 

Les hypnotiques devraient etre reserves a des 
cures breves parce que la dependance et la tole¬ 
rance peuvent survenir si le traitement se pro- 
longe. Us conviennent pour soulager des affections 
aigues, apres identification des causes. Les benzo¬ 
diazepines sont les hypnotiques les plus couram- 
ment utilises. 

Mode d'action 

Les benzodiazepines se lient a des sites speci- 
fiques qui sont etroitement lies au recepteur 
GABA a , ce qui induit un changement de confor¬ 
mation qui favorise Faction du neurotransmet- 
teur GABA, un inhibiteur des neurones. La 
zopiclone n'est pas une benzodiazepine, mais se 
lie au meme recepteur. 
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Indications 

Insomnie transitoire due a des facteurs exterieurs 
comme le travail poste, des difficultes emotion- 
nelles ou une maladie grave. Les benzodiazepines 
ne peuvent etre utilisees que durant de courtes 
periodes, 4 semaines au plus. 

Preparations et posologie 
Temazepam 

Comprimes : 10 mg, 20 mg ; solution buyable : 
10 mg/5 ml. 

• Voie orale : 10-20 mg au coucher. 

Zopiclone 

Comprimes: 3,75 mg, 7,5 mg. 

• Voie orale : 7,5 mg au coucher; personnes agees, 
3,75 mg au debut. 

Effets secondaires 

Somnolence, etourdissements, confusion et ataxie, 
surtout chez les personnes agees (a eviter si possible). 
La dose du soir peut causer le lendemain les effets 
desagreables ressentis apres l'abus d'alcool (xylosto- 
miase), ce qui peut nuire a la conduite d'un vehicule. 
Paradoxalement, l'anxiete et l'agressivite peuvent etre 
amplifies ; cet effet peut etre generalement corrige 
par l'ajustement de la dose vers le haut ou le bas. La 
tolerance peut se developper en 3 a 14 jours. 

Precautions/contre-indications 

Les contre-indications sont: depression respiratoire, 
dyspnee aigue, maladie hepatique grave, myasthe- 
nie, apnee du sommeil. A la suite dune utilisation 
prolongee et en cas d'arret brusque, des symptomes 
de sevrage peuvent se manifester : anxiete, insom¬ 
nie, depression, psychose et convulsions. Apres 
usage dune preparation a action prolongee, ces 
effets peuvent etre retardes de 3 semaines. 

Anxiolytiques 

Comme les hypnotiques, les anxiolytiques ne 
doivent etre presents que durant de courtes 
periodes; il faut en effet eviter le risque de depen- 
dance et de tolerance. Ils peuvent soulager des 
affections aigues, mais il faut d'abord identifier les 
causes. Les benzodiazepines sont a nouveau les 
anxiolytiques les plus couramment utilises. 


Mode d'action 

Comme ci-dessus. 

Indications 

• Pour soulager une forte anxiete, mais en cure 
breve. 

• Dans les troubles de panique resistant au traite- 
ment antidepresseur. 

• Par voie intraveineuse pour une courte seda¬ 
tion a l'occasion d'explorations medicales, par 
exemple une coloscopie. 

• Pour prevenir le syndrome de sevrage alcoolique. 

• Les benzodiazepines sont egalement utilisees dans 
le traitement aigu d'un etat de mal epileptique. 

Preparations et posologie 

Diazepam 

Comprimes : 2 mg, 5 mg, 10 mg; solution orale : 

2 mg/5 ml, 5 mg/5 ml; emulsion pour injection : 

10 mg/2 ml ; solution rectale : 2,5 mg/1,25 ml, 

5 mg/2,5 ml, 10 mg/2,5 ml. 

• Voie orale : anxiete : 2 mg trois fois par jour, 
augmenter si necessaire a 15-30 mg par jour en 
doses fractionnees. Personnes agees : moitie de 
la dose pour adulte. Insomnie associees a l'an- 
xiete : 5-15 mg au coucher. 

• Voie IM/IV : pour anxiete aigue intense et le 
controle des attaques de panique : 10 mg repetes 
si necessaire, apres pas moins de 4 heures (dans 
une grosse veine a un debit ne depassant pas 
5 mg/min). En cas de mal epileptique: 10-20 mg 
IV repetes si necessaire apres 30-60 minutes ; 
peut etre suivi dune perfusion jusqu'a un maxi¬ 
mum de 3 mg/kg en 24 heures. 

• Voie rectale : 500 pg/kg jusqu'a un maximum 
de 30 mg (demi-dose pour les personnes agees), 
a repeter apres 12 heures si necessaire. 

Lorazepam 

Comprimes: 1 mg, 2,5 mg; injection 4 mg/ml. 

• Voie orale : anxiete : 1-4 mg par jour en doses 
fractionnees (demi-dose pour les personnes 
agees). Insomnie associee a l'anxiete : 1-2 mg au 
coucher. 

• Voie IM/IV : pour anxiete aigue intense et le 
controle des attaques de panique : 25-30 pg/kg, 
a renouveler si necessaire toutes les 6 heures 
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(dans une grosse veine par injection lente). En 
cas de mal epileptique : 4 mg, par voie intravei- 
neuse dans une grosse veine. 

Chlordiazepoxide 

Gelules : 5 mg, 10 mg; comprimes: 5 mg, 10 mg. 

• Voie orale : anxiete : 10 mg trois fois par jour, a 
augmenter si necessaire a 60-100 mg par jour. 
Dans le sevrage alcoolique : 10-50 mg quatre 
fois par jour (sous surveillance), reduire pro- 
gressivement en 7-14 jours. 

Oxazepam 

Comprimes: 10 mg, 15 mg, 30 mg. 

• Voie orale : anxiete : 15-30 mg trois a quatre 
fois par jour (demi-dose pour les personnes 
agees). Insomnie associee a l'anxiete : 15-25 mg 
(maximum 50 mg) au coucher. 

II a une courte duree d'action et est utilise au lieu de 
la chlordiazepoxide dans le sevrage alcoolique pour 
les patients ayant un dysfonctionnement hepatique 
grave, 15-30 mg quatre fois par jour (sous surveil¬ 
lance) et a reduire progressivement en 7-14 jours. 

Antipsychotiques 
(« neuroleptiques ») 

Mode d'action 

Blocage des recepteurs D2 de la dopamine dans 
le SNC. 

Indications 

A court terme, pour calmer des patients perturbes 
quelle que soit la psychopathologie sous-jacente, 
par exemple schizophrenic, manie, delire toxique. 
Utilises dans le traitement a long terme de la schi¬ 
zophrenic. Ils conviennent egalement pour traiter 
le hoquet chronique ainsi que des nausees et des 
vomissements. 

Preparations et posologie 

Chlorpromazine 

Comprimes : 10 mg, 25 mg, 50 mg, 100 mg; solu¬ 
tion buvable : 25 mg/5 ml, 100 mg/5 ml; supposi- 
toires: 100 mg. 

Initialement 25-50 mg trois fois par jour ou 75 mg 
le soir; ajuster selon la reponse. 


Haloperidol 

Capsules : 500 pg ; comprimes : 500 pg, 1,5 mg, 
5 mg, 10 mg, 20 mg; liquidepour voie orale: 5 mg/ 
5 ml, 10 mg/5 ml; injection: 5 mg/ml, 20 mg/ml. 

• Voie orale : psychoses : 1,5-3 mg d'abord 
(3-5 mg dans les cas graves) deux a trois fois par 
jour ; peut etre porte a un maximum de 30 mg 
par jour en doses fractionnees, puis reduire a la 
dose d'entretien lorsque le controle est atteint. 
Hoquet et vomissements : 1-1,5 mg trois fois 
par jour. 

• Voie IM/IV : 2-10 mg repetes toutes les 
4-8 heures en fonction de la reponse jusqu'a 
un maximum de 18 mg par jour. 

Effets secondaires 

Somnolence aigue, hypotension, tachycardie, 
convulsions, symptomes antimuscariniques 
(bouche seche, constipation, miction difficile, 
vision floue), syndrome malin des neurolep¬ 
tiques (hyperthermie, niveau de conscience 
fluctuant, rigidite musculaire, dysautonomie). 
Un usage prolonge peut conduire a des effets 
secondaires extrapyramidaux, hematologiques 
et endocriniens (consulter le Resume des carac- 
teristiques du produit [RCP]). 

Precautions/contre-indicadons 

Utiliser avec prudence en cas de maladie du 
foie, d'insuffisance renale, de maladie cardio- 
vasculaire, de maladie de Parkinson, d'epilep- 
sie, de myasthenie, de glaucome. Contre-indique 
en cas de coma et de pheochromocytome. 
Nombreuses interactions medicamenteuses 
(consulter le RCP). 

Antiepilepdques 

Medicaments de choix pour les crises chez les 
adultes. Les antiepileptiques plus recents ne sont 
pas decrits ici et doivent etre reserves aux 
specialistes. 

Carbamazepine 

Mode d'action 

L'inhibition de decharges neuronales repetitives 
est obtenue par la reduction de l'influx trans- 
membranaire de Na + , par blocage des canaux Na + . 
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Indications 

Medicament de choix pour les crises simples et 
partielles complexes, et pour les crises tonicoclo- 
niques secondaires a une decharge focale. 

Preparations et posologie 

Comprimes : 100 mg, 200 mg, 400 mg; liquide : 
100 mg/5 ml; suppositoires: 100 mg; comprimes a 
liberation modifiee: 200 mg, 400 mg. 

Initialement, 100 mg une ou deux fois par jour ; 
augmenter lentement jusqu'a la dose habituelle de 
0,8-1,2 g par jour (epilepsie) ou 200 mg trois a 
quatre fois par jour (nevralgie du trijumeau). Les 
doses quotidiennes totales sont les memes pour 
les preparations a liberation modifiee, mais elles 
doivent etre prises deux fois par jour (peut assurer 
des taux plus stables). 

Effets secondaires 

Nausees et vomissements, surtout en debut de 
traitement. La carbamazepine peut avoir des 
effets toxiques sur le SNC, qui se manifestent par: 
vision double, etourdissements, somnolence et 
ataxie. Une leucopenie transitoire est frequente, 
surtout en debut de traitement - une aplasie 
medullaire grave est rare. Une hyponatremie peut 
etre causee par potentialisation de l'hormone 
antidiuretique. 

Precautions/contre-indications 

La carbamazepine est contre-indiquee dans les 
anomalies de conduction AV (a moins que le 
patient ne porte un stimulateur), en cas d'antece- 
dents de depression de la moelle osseuse ou dans 
la porphyrie. Elle amplifie l'activite enzymatique 
hepatique, d'ou un metabolisme accelere de la 
pilule contraceptive orale (la dose d'estrogene 
devrait etre augmentee pour eviter l'echec de la 
contraception). Elle reduit l'effet anticoagulant 
de la warfarine et l'activite immunosuppressive 
de la ciclosporine (pour les autres interactions, 
consulter le RCP). Elle interagit egalement avec 
les autres medicaments antiepileptiques. 

Valproate 
Mode d'action 

Le valproate stabilise les membranes neuronales 
par blocage des canaux Na + transmembranaires. 


Indications 

Efficace dans toutes les formes d'epilepsie. 

Preparations et posologie 

Comprimes : 100 mg, 200 mg; solution : 200 mg/5 
ml; poudre d reconstituerpour injection: 400 mg. 

600 mg par jour en deux doses fractionnees; aug¬ 
menter de 200 mg/jour a 3 jours d'intervalle 
jusqu'a la dose habituelle de 1-2 g par jour en 
doses fractionnees. 

Effets secondaires 

Troubles gastro-intestinaux (nausees, vomisse¬ 
ments, anorexie, douleurs abdominales, pancrea- 
tite aigue), augmentation de l'appetit et gain de 
poids, perte de cheveux passagere, tremblements 
lies a la dose, thrombopenie, hepatotoxicite rare- 
ment grave. La concentration plasmatique du 
medicament n'est pas correlee a l'effet therapeu- 
tique et les dosages ne sont necessaires qu'en cas de 
suspicion de toxicite. 

Precautions/contre-indications 

Affection hepatique aigue, porphyrie. Controler la 
biochimie hepatique tous les 6 mois chez les per- 
sonnes qui sont exposees a un risque de lesions 
hepatiques graves (consulter le RCP). II existe de 
nombreuses interactions medicamenteuses avec 
les antiepileptiques et d'autres produits (consulter 
le RCP). 

Phenytoine 
Mode d'action 

Inhibition de l'afflux de sodium a travers la mem¬ 
brane cellulaire, ce qui reduit l'excitabilite cellulaire. 

Indications 

Toutes les formes d'epilepsie, sauf les absences, 
mais elle est beaucoup moins utilisee dans les 
pays developpes. Elle convient egalement pour le 
traitement de l'etat de mal et dans la nevralgie du 
trijumeau. 

Preparations et posologie 

Gelules ; 25 mg, 50 mg, 100 mg, 300 mg; suspen¬ 
sion : 30 mg/5 ml, injection: 50 mg/ml. 

• Voie orale : 150-300 mg par jour (une ou deux 
doses) a augmenter progressivement selon les 
besoins (avec suivi de sa concentration plasma- 
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tique); dose habituelle 200-500 mg. Les taux de 
reference sont de 40-80 mmol/1 (10-20 mg/1) 
mesures immediatement avant la prise suivante. 

• Voie IV : elle requiert une surveillance de la 
pression arterielle et de l'ECG. La dose est de 
18 mg/kg; la concentration est ajustee a 10 mg/ml 
dans du chlorure de sodium a 0,9 % et le debit 
ne peut depasser 50 mg/minutes (1000 mg en 
20 minutes pour un adulte de taille moyenne) en 
dose de charge. La dose d'entretien est de 100 mg 
par voie IV a intervalles de 6-8 heures avec sur¬ 
veillance de la concentration plasmatique. 

Effets secondaires 

L'injection intraveineuse peut provoquer une 
depression du SNC et des systemes respiratoire et 
cardiovasculaire (hypotension, bloc cardiaque, 
arythmie). En cas d'hypotension, il faut ralentir le 
debit de perfusion ou l'arreter. Les autres effets 
secondaires sont lies a la dose et sont notamment: 
une alteration des fonctions du tronc cerebral et 
du cervelet (nystagmus, vision double, vertiges, 
ataxie, dysarthrie), des alterations chroniques des 
tissus conjonctifs (hyperplasie gingivale, accen¬ 
tuation des traits du visage, hirsutisme), des erup¬ 
tions cutanees (arreter le traitement), une carence 
en folate, une carence en vitamine D en raison 
d'un metabolisme accru, des dyscrasies sanguines, 
une lymphadenopathie et des effets teratogenes. 

Precautions/contre-indications 

La phenytoine est contre-indiquee en cas de bra- 
dycardie sinusale, de bloc auriculoventriculaire et 
de porphyrie. Il existe de nombreuses interactions 
medicamenteuses (consulter le RCP). Elle est for- 
tement bee aux proteines et peut etre deplacee par 


le valproate et les salicylates, ce qui renforce son 
activite. Comme elle active les enzymes hepa- 
tiques qui metabolisent les medicaments, elle 
attenue les effets de la warfarine et de la ciclospo- 
rine (consulter le RCP pour la liste complete des 
interactions). 

Fosphenytoine 
Mode d'action 

Comme celui de la phenytoine. 

Indications 

Comme celles de la phenytoine. 

Preparations et posologie 
Injection: 75 mg/ml. 

Promedicament de la phenytoine, qui peut etre 
administre plus rapidement et qui provoque moins 
de reactions au site d'injection. La dose exprimee 
en equivalent de phenytoine sodique (EP) (fosphe¬ 
nytoine 1,5 mg = phenytoine sodique 1 mg). 

Etat de mal epileptique : d'abord 15 mg d'EP/kg 
par perfusion IV (avec surveillance de la pression 
arterielle, de l'ECG et de la frequence respiratoire 
durant la perfusion et au moins 30 minutes apres) 
a un debit de 100-150 mg d'EP/min. La dose d'en¬ 
tretien est de 4-5 mg d'EP/kg par jour (en une a 
quatre doses) en perfusion IV a un debit de 
50-100 mg d'EP/min. 

Effets secondaires 

Comme ceux de la phenytoine. 

Precautions/contre-indications 

Comme pour la phenytoine. 
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Introduction 

Les maladies cutanees sont tres frequentes, bien 
que leur prevalence exacte soit inconnue. Plus de 
1000 syndromes differents ont ete decrits, mais 
les deux tiers de tous les cas sont la consequence 
de moins de 10 affections. Dans les pays en deve- 
loppement, des maladies infectieuses comme la 
tuberculose, la lepre et l'onchocercose sont cou- 
rantes, alors que dans les pays developpes, des 
inflammations, comme l'acne ou l'eczema, sont 
frequentes. Certaines affections peuvent faire 
partie du developpement normal, par exemple 
l'acne; d'autres peuvent etre hereditaires, par 
exemple le syndrome d'Ehlers-Danlos; d'autres 
encore font partie d'une maladie systemique, par 
exemple l'eruption d'un lupus erythemateux dis- 
semine. Ce chapitre se limite a la description des 
affections de la peau les plus courantes et de celles 
qui peuvent etre fatales, par exemple le melanome 
malin ou le pemphigus. La figure 18.1 decrit la 
structure et les fonctions de la peau. 


Infections de la peau 
et des tissus mous 

Les infections de la peau et des tissus mous sous- 
jacents sont frequentes. La plupart sont causees 
par des cocci a Gram positif, Staphylococcus 
aureus (qui fait partie de la microflore normale de 
la peau), et Streptococcus pyogenes. Parfois, l'in- 
fection est introduite par une morsure d'animal 
ou par la penetration d'un corps etranger; dans 
ces cas, des germes inhabituels peuvent etre 
trouves. 


La cellulite est une infection invasive, impliquant 
la couche sous-cutanee profonde, et est l'infection 
cutanee la plus courante menant a une hospitali¬ 
sation. Elle s'inscrit dans un continuum defec¬ 
tions de la peau qui comprennent l'impetigo 
(infection superficielle vesiculopustuleuse chez les 
enfants), les folliculites (lesions erythemateuses 
multiples avec une pustule centree sur un folli- 
cules pileux) et les furoncles (abces dans le tissu 
sous-cutane qui sont draines via les follicules 
pileux). Les trois dernieres infections sont habi- 
tuellement causees par S. aureus. 


Cellulite et erysipele 

Une cellulite implique preferentiellement les extre- 
mites inferieures. Les facteurs de risque com¬ 
prennent le lymphoedeme, le site d'entree (ulcere de 
jambe, traumatisme, presence de tinea pedis - 
«pied d'athlete»), une insuffisance veineuse, un 
oedeme des jambes et l'obesite. Elle est generale- 
ment causee par un streptocoque, rarement par 
un staphylocoque, mais parfois par un SARM 
(S. aureus resistant a la meticilline) contracts hors 
de l'hopital. Erysipele est le terme utilise pour 
designer une infection plus superficielle, souvent 
sur le visage. Dans la majorite des cas, elle est 
causee par des streptocoques (3-hemolytiques du 
groupe A. 


Caracteristiques cliniques 


La cellulite se manifeste comme un erytheme 
dans la zone concernee, avec des bords mal deli- 
mites, un gonflement, de la chaleur et de la sen- 
sibilite. Elle peut s'accompagner d'un peu de 
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Figure 18.1. Structure et fonction de la peau. 

• Barriere physique contre les forces de frottement et de cisaillement 

• Protection contre les infections, les produits chimiques, le rayonnement ultraviolet 

• Prevention de la perte excessive d'eau ou de son absorption 

• Synthese de vitamine D induite par les ultraviolets 

• Regulation de la temperature 

• Sensation (douleur, toucher, temperature) 

• Presentation d'antigene/reactions immunologiques/cicatrisation. 


fievre. Dans l'erysipele, le site est erythemateux 
et sureleve; il se demarque nettement de la peau 
normale. 

Diagnostic 

Le diagnostic est clinique. Il faut rechercher les 
facteurs de risque qui predisposent a la cellulite 
(voir plus haut) et dont le traitement peut pre- 
venir la recidive. Dans la majorite des cas, la 
culture du sang ou d'un prelevement cutane ne 
revele pas un agent pathogene. La thrombose 
veineuse profonde est le principal diagnostic 
differentiel. 

Traitement 

Le traitement est a base de phenoxymethylpeni- 
cilline, de flucloxacilline ou d'erythromycine en 
cas d'allergie a la penicilline; pour les trois, la 
dose est de 500 mg quatre fois par jour. Si la mala- 
die est etendue, le traitement sera administre par 
voie intraveineuse pendant 3 a 5 jours; il sera 
suivi dune cure orale durant au moins 2 semaines. 
Si la cellulite est recurrente, une faible dose pro- 
phylactique d'antibiotique (par exemple la phe- 
noxymethylpenicilline, 500 mg deux fois par jour) 
est prescrite pour eviter les lesions lymphatiques 
causees par chaque poussee. 


Fasciite necrosante 

Cette infection profonde du tissu sous-cutane se 
complique dune destruction fulminante et exten¬ 
sive des aponevroses et du tissu adipeux, mais elle 
peut d'abord epargner la peau. La mortalite est ele- 
vee. Un erytheme expansif, un crepitement sous- 
jacent et une toxicite systemique, hors de proportion 
par rapport aux signes cutanes, font suite a une 
forte douleur a l'endroit de l'infection. Un type 1 
est cause par un melange de bacteries aerobies et 
anaerobies et est generalement observe apres une 
operation abdominale ou chez les diabetiques. Le 
type 2, cause par des streptocoques du groupe A, 
survient chez des patients auparavant en bonne 
sante. Le traitement est un debridement chirurgi- 
cal urgent et une antibiotherapie agressive a large 
spectre avec la benzylpenicilline et la clindamycine 
(+ metronidazole dans le type 1). 

Gangrene gazeuse 

Cette infection des tissus profonds par Clostridium 
spp., surtout C. perfringens, est une complication 
de plaie perforante. Les toxines produites par le 
germe causent une necrose musculaire avec dou¬ 
leur et gonflement tissulaire, une production de 
gaz et un sepsis avec evolution rapide vers un 
choc. Le traitement est un debridement chirurgi- 
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cal urgent et des antibiotiques par voie intravei- 
neuse. Les diverses especes de Clostridium sont 
sensibles a une combinaison de benzylpenicilline 
et de clindamycine. Cependant, il peut etre diffi¬ 
cile de differencier la gangrene gazeuse dune fas- 
ciite necrosante, d'ou le recours a des antibiotiques 
a large spectre (voir ci-dessus). 

Infections fongiques 

Dermatophytes est le nom commun aux trois types 
de champignons qui causent des infections de la 
couche externe de la peau, des cheveux et des 
ongles. Les principaux genres responsables sont 
Trichophyton, Microsporum et Epidermophyton. 
Tous sont transmis par contact direct entre 
humains ou avec des animaux infectes, ou par 
contact indirect avec des squames de peau ou de 
cheveux; les douches communes, les piscines et le 
partage de serviettes ou de vetements de sport 
contribuent a la transmission. Les divers types de¬ 
fections a dermatophytes sont les suivants. 

• Tinea corporis - la teigne du corps se presente 
habituellement comme des plaques asymetriques, 
legerement prurigineuses, qui montrent une 
fausse apparence de guerison centrale; les 
bords, en extension continue, sont sureleves et 
squameux. 

• Tinea faciei - la teigne du visage se developpe 
souvent apres l'utilisation de corticoides topiques. 
Elle tend a etre plus erythemateuse et moins 
squameuse que les lesions du tronc. 

• Tinea cruris - la teigne de l'aine forme des plaques 
rouges bien delimitees avec un bord en forme 
d'arc s'etendant sur la face interne de la cuisse. 

• Tinea pedis - les lesions du pied d'athlete sont 
soit confinees aux espaces entre les orteils ou la 
peau est blanche, maceree et fissuree, soit plus 
diffuses, causant un erytheme squameux de la 
plante s'etendant sur les cotes du pied. 

• Tinea manuum - la teigne des mains se mani- 
feste par un erytheme palmaire, squameux et 
diffus, la peau etant epaissie en certains endroits 
et exfoliee a d'autres. 

• Tinea capitis - la teigne du cuir chevelu est plus 
frequente chez les enfants. Les lesions vont dune 
desquamation diffuse et moderee sans perte de 
cheveux a des plaques circulaires, squameuses, 
alopeciques et herissees de cheveux casses. 


• Tinea unguium - la teigne des ongles (ou onycho- 
mycose a dermatophytes) provoque une decolora¬ 
tion asymetrique d'un ou de plusieurs ongles. 
L'aspect peut etre blanchatre ou jaune-noir avec 
epaississement de la lame ungueale et accumula¬ 
tion de matiere blanche friable sous l'ongle. 

Une reaction immunitaire a ces infections entraine 
la formation de vesicules, de pustules et parfois 
d'un exsudat. 

Le diagnostic repose sur la clinique et la micros¬ 
copic du produit de grattage de la peau, des che¬ 
veux ou des ongles. Un milieu de culture pour 
champignons permet l'identification de l'espece. 
Une teigne localisee est traitee par une creme 
antifongique (clotrimazole, miconazole, terbina- 
fine ou amorolfine) appliquee trois fois par jour 
pendant 1 a 2 semaines. Lorsque l'infection est 
etendue, il faut recourir a un traitement antifon¬ 
gique oral pendant 1 a 2 mois : itraconazole, 
100 mg par jour ou terbinafine, 250 mg par jour. 

Candidose 

Candida albicans est une levure qui fait partie par¬ 
fois de la flore de l'organisme, en particulier dans le 
tractus gastro-intestinal. Il colonise la peau la ou elle 
offre un environnement chaud et humide, comme 
dans l'aine, les espaces entre les orteils et autour des 
ongles. L'infection peut imiter la teigne, mais dans 
l'aine, de petites zones circulaires erythemateuses se 
forment en avant du bord de la lesion principale 
(lesions satellites). L'infection localisee est traitee par 
une creme antifongique. En cas d'infection ungueale, 
il faut prescrire un antifongique oral (itraconazole, 
100 g par jour pendant 3 a 6 mois). Candida peut 
egalement infecter les muqueuses de la bouche et des 
voies genitales, en particulier chez les patients pre- 
nant des antibiotiques (en raison de la suppression 
de la flore bacterienne protectrice) ou chez les 
patients immunodeprimes, chez qui l'infection peut 
se generaliser et mettre la vie en danger. 

Affections cutanees courantes 

Acne vulgaire 

Il s'agit d'une affection frequente qui survient a 
l'adolescence, mais qui peut persister jusqu'au 
debut, et meme jusqu'au milieu, de la vie adulte. 
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Caracteristiques cliniques 

Une production accrue de sebum par les glandes 
sebacees, le blocage des follicules pilosebaces, 
une proliferation excessive de l'epithelium folli- 
culaire et une infection a Propionibacterium 
acnes contribuent a la production des signes cli¬ 
niques : des comedons ouverts (points noirs) ou 
fermes (points blancs), des papules et pustules 
inflammatoires. Les autres manifestations peuvent 
etre des cicatrices hypertrophiques ou cheloi- 
diennes et une hyperpigmentation, qui survient 
surtout chez les patients au teint plus fonce. 
L'acne a tendance a s'ameliorer spontanement en 
quelques annees. 

Soins 

II faut traiter activement l'acne afin d'eviter les 
cicatrices, mais aussi son eventuel impact psycho- 
logique. Les objectifs du traitement sont de dimi- 
nuer la production de sebum et la proliferation 
bacterienne, de normaliser la keratinisation du 
conduit et d'attenuer l'inflammation. On dispose 
de divers traitements, dont le choix depend de la 
gravite de l'affection. Le lavage regulier avec des 
savons pour acne elimine l'exces de graisse et 
s'avere utile; les savons normaux peuvent etre 
comedogenes. Le patient doit eviter de percer les 
papules ou pustules. 

• Traitement de premiere ligne. Pour une affection 
benigne, on utilise des agents topiques: des kera- 
tolytiques (peroxyde de benzoyle), des retino'ides 
topiques (tretinoi'ne ou isotretinoine) ou des 
agents de type retino'ide (adapalene) et, contre 
l'acne inflammatoire, des antibiotiques (erythro- 
mycine, clindamycine). 

• Traitement de deuxieme ligne. Une faible dose 
d'antibiotique par voie orale, par exemple l'oxy- 
tetracycline, la minocycline, l'erythromycine 
ou la trimethoprime, peut souvent aider, mais la 
cure doit durer 3 a 4 mois. En l'absence de 
contre-indication a la contraception orale, un 
traitement hormonal avec l'acetate de cyprote- 
rone 2 mg/ethinylestradiol 35 pg (co-cyprindol) 
est utile chez les femmes. 

• Traitement de troisieme ligne. Si les mesures 
recommandees ci-dessus echouent, un reti¬ 
no'ide oral (isotretinoine ou acitretine) est 
prescrit. On peut egalement y recourir en cas 
d'acne nodulokystique qui laisse des cicatrices 


ou si l'affection cause des perturbations psy- 
chologiques. Les retino'ides sont des analogues 
synthetiques de la vitamine A qui modifient la 
croissance et la differenciation cellulaire. II 
sont efficaces, mais hautement teratogenes, et 
done absolument contre-indiques pendant la 
grossesse. Toutes les femmes en age de pro- 
creer doivent passer un test de grossesse et 
recourir a la contraception avant le traitement, 
les tests de grossesse etant repetes mensuelle- 
ment durant la cure de 4 mois. Plus de 90 % des 
patients repondent au traitement et 65 % 
obtiendront une « guerison » de longue duree. 

Psoriasis 

Le psoriasis est une proliferation cutanee exces¬ 
sive, chronique, commune et caracterisee par la 
presence de plaques squameuses rouges bien deli- 
mitees, en general dans le cuir chevelu et a la face 
d'extension des articulations comme les coudes 
et les genoux. L'incidence est la meme dans les 
deux sexes; l'age du debut des symptomes com- 
prend deux pics : 16 a 22 ans et 55 a 60 ans. 

/ 

Etiologie 

L'affection est polygenique (neuf locus de sus- 
ceptibilite genetique ont ete identifies), mais 
depend aussi de certains facteurs environne- 
mentaux (infection a streptocoques du groupe 
A, des medicaments comme le lithium, la 
lumiere ultraviolette, une consommation ele- 
vee d'alcool et le stress). On pense que le pso¬ 
riasis est du a une reaction des lymphocytes T 
contre un ou des antigenes non identifies. (On 
pensait que les lymphocytes Thl, qui secretent 
de l'interferon (IFN)- y, etaient les principaux 
responsables. En fait, actuellement, les respon- 
sables seraient les Thl7, appeles ainsi parce 
qu'ils produisent l'interleukine-17 (IL-17). II a 
ete constate que les inhibiteurs du facteur de 
necrose tumorale (TNF), utilises aujourd'hui 
comme traitement efficace du psoriasis, inacti- 
vaient les Thl7. Ceux-ci sont actives normale- 
ment par des cellules dendritiques stimulees 
par le TNF. Or, outre l'IL-17, les Thl7 secretent 
l'IL-22, qui est la cytokine directement impli- 
quee dans l'hyperproliferation des cellules epi- 
theliales [NdT].) 
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Caracteristiques cliniques 

• Le psoriasis en plaques chronique est la forme la 
plus commune. Les lesions squameuses et argen- 
tees sur un fond rose saumon sont delimitees 
nettement et se developpent sur les surfaces d'ex- 
tension des membres, en particulier les coudes et 
les genoux (fig. 18.2). Une atteinte du cuir che- 
velu est frequente, surtout sur ses bords ou dans 
la region occipitale. De nouvelles plaques se pro- 
duisent sur les sites de traumatisme cutane 
(«phenomene de Kobner»). 

• L e psoriasis inverse ou des plis se caracterise par 
des plaques non squameuses, rouge vif, confi- 
nees dans les plis comme l'aine, le sillon fessier 
et sous les seins. L'eruption est parfois diagnos- 
tiquee a tort comme un intertrigo a Candida, 
mais ce dernier s'accompagne normalement de 
lesions satellites. 

• Le psoriasis en gouttes survient plus frequem- 
ment chez les enfants et les jeunes adultes. Une 
eruption de tres petites plaques circulaires ou 
ovales survient soudainement sur le tronc envi¬ 
ron 2 semaines apres un mal de gorge d'origine 
streptococcique. 

• Le psoriasis erythrodermique et pustuleux est la 
forme la plus grave; il peut mettre la vie en dan¬ 
ger. L'inflammation cutanee, etendue et intense, 
peut s'accompagner de symptomes generaux, 
malaise, fievre et troubles circulatoires. 

Caracteristiques associees 

Les ongles sont atteints chez 50 % des sujets pso- 

riasiques; les lesions associent des depressions 

cupuliformes dans la tablette ungueale, une 



Figure 18.2. Psoriasis des genoux. 


onycholyse (separation de l'ongle du lit vascu- 
laire sous-jacent), une decoloration jaune-brun, 
une hyperkeratose sous-ungueale et, rarement, 
une alteration de la matrice ungueale et la perte 
de l'ongle. Une arthrite survient chez 20 % des 
patients (voir chap. 7). 


Soins 

Traitement topique 

Pour une maladie benigne, le reconfort et le traite¬ 
ment par un emollient peuvent suffire. Les emol¬ 
lients (par exemple creme aqueuse, pommade 
emulsifiante, paraffine blanche molle) hydratent 
la peau et peuvent avoir un effet antiproliferatif. 
Des traitements topiques plus specifiques du pso¬ 
riasis en plaques sur les surfaces d'extension du 
tronc et des membres comprennent des analogues 
de la vitamine D 3 (par exemple calcipotriol, calci- 
triol, tacalcitol) qui agissent sur la division et la 
differenciation cellulaires, le goudron de houille (il 
attenue la desquamation et l'inflammation), le 
tazarotene (un antagoniste de la vitamine A, c'est- 
a-dire un retinoide) et des corticoides en associa¬ 
tion avec d'autres traitements. Le dithranol topique 
(inhibe la synthese de l'ADN) peut egalement etre 
utile, mais il colore la peau et les vetements et il 
peut s'averer difficile a utiliser regulierement a la 
maison. L'acide salicylique agit comme un kerato- 
lytique et est particulierement utile pour le psoria¬ 
sis du cuir chevelu. 


Phototherapie 

Les rayons ultraviolets (UVA) en conjonction avec 
un agent photosensibilisant, le psoralene oral ou 
topique (PUVA), est generalement tres efficace en 
cas de psoriasis etendu. Des traitements repetes 
accelerent le vieillissement cutane et augmentent 
le risque de cancer de la peau induit par les UV. 


Therapie systemique 

La therapie systemique est fondee sur des derives 
de l'acide retinoique pris par voie orale (acitre- 
tine ou etretinate), sur des immunosuppresseurs 
(methotrexate, ciclosporine) ou sur des agents 
biologiques (antagonistes du TNF-a et efalizu- 
mab, un anticorps monoclonal dirige contre une 
molecule d'adherence, CDlla). Ces agents sont 
utilises en cas de maladie resistante ou de psoria¬ 
sis grave, erythrodermique ou pustuleux. Les 
derives de l'acide retinoique sont teratogenes et, 
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chez les femmes en age de procreer, la possibility 
dune grossesse doit etre exclue avant le traite- 
ment; une contraception efficace doit etre appli- 
quee pendant le traitement et durant les 3 ans qui 
suivent. 

Urticaire/angio-cedeme 

Ce sont des processus inflammatoires, principale- 
ment du derme, dans lesquels la degranulation des 
mastocytes est la voie commune finale. L'eruption 
urticarienne (ortiee) est rouge et enflee a cause de 
la vasodilatation et de la permeability vasculaire 
accrue. Le symptome predominant est la deman- 
geaison. Des processus similaires interviennent 
dans l'angio-oedeme, mais ils sont surtout hypo- 
dermiques; l'erytheme qui accompagne le gonfle- 
ment est moins accuse et ne suscite pas de 
demangeaison. 

/ 

Etiologie 

Une infection virale ou parasitaire, des reactions 
a des medicaments (AINS, penicilline, inhibi- 
teurs de l'ECA, opiaces), une allergie alimentaire 
(fraises, colorants alimentaires, fruits de mer) ou, 
rarement, le lupus erythemateux dissemine sont 
des causes possibles, mais dans la plupart des cas, 
la cause sous-jacente est inconnue. Des urticaires 
dites «physiques» peuvent etre causees par le 
froid, une forte pression, un stress, la chaleur, la 
lumiere du soleil ou l'eau. L’angio-oedeme heredi- 
taire est une rare affection autosomique domi- 
nante due a une mutation de l'inhibiteur de la Cl 
esterase, un composant du systeme du comple¬ 
ment. II se caracterise par des poussees recur- 
rentes d'oedeme sous-cutane ou sous-muqueux 
non prurigineux et sans signe du godet, impli- 
quant generalement bras, jambes, mains, pieds, 
abdomen (nausees, vomissements, douleur) et 
parfois le larynx (difficulty respiratoire pouvant 
mettre la vie en danger). 

Soins 

Les facteurs declenchants, notamment les opiaces 
et les salicylates, qui degranulent les mastocytes, 
doivent etre evites. Les poussees sont traitees par 
des antihistaminiques oraux non sedatifs, qui 
bloquent les recepteurs H i; par exemple la cetiri- 
zine, 10 mg par jour. Si necessaire, un antihista- 


minique sedatif, bloqueur des recepteurs H 2 , et la 
dapsone sont ajoutes. En cas d'angio-oedeme de la 
bouche ou de la gorge, on doit recourir a une 
injection intramusculaire d'adrenaline ou intra- 
veineuse d'hydrocortisone. Dans les cas aigus 
d'angio-oedeme hereditaire, on administre un 
concentre d'inhibiteur de la Cl esterase ou du 
plasma frais congele. Le traitement d'entretien est 
a base d'un steroide anabolisant, le stanozolol ou 
le danazol, qui stimule la synthese de l'inhibiteur 
de la Cl esterase. 

Eczema 

L'eczema (dermatite) est caracterise par une inflam¬ 
mation superficielle de la peau avec des vesicules 
(quand il est aigu), de la rougeur, de l'oedeme, des 
suintements, une desquamation et, en general, 
du prurit. Le type le plus commun est l'eczema 
atopique. 

Eczema atopique 
Etiologie 

Il existe une predisposition hereditaire nette. On 
pense que le defaut principal est une anomalie fonc- 
tionnelle de la barriere epitheliale; elle permet aux 
agents antigeniques et irritants de penetrer et d'entrer 
en contact avec les cellules immunitaires. Chez les 
individus a peau blanche, des mutations avec perte de 
fonction dune proteine de la barriere epidermique, la 
filaggrine, predisposent a l'eczema atopique. Une 
activation initiale selective des lymphocytes T CD4 
de type Th2 declencherait le processus inflamma- 
toire, des lymphocytes ThO et Thl predominant au 
cours de la phase chronique. Les taux d'anticorps IgE 
seriques sont eleves, mais leur contribution a la 
pathogenic n'est pas claire. Des facteurs aggravants 
sont notamment les detergents puissants et certains 
produits chimiques, mais aussi divers allergenes ali¬ 
mentaires ou des poils de chat et de chien. 

Caracteristiques cliniques 

Les lesions typiques sont des plaques squameuses, 
erythemateuses et prurigineuses, en particulier 
dans les plis : en face des coudes et des chevilles, 
derriere les genoux et autour du cou (fig. 18.3). 
Le grattage peut produire des excoriations et les 
frottements repetes induisent des epaississements 
de la peau (lichenification) avec accentuation du 
relief cutane. La pigmentation peut s'accentuer ou 
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Figure 18.3. Eczema atopique derriere les 
genoux. 


s'attenuer et les surfaces d'extension sont souvent 
impliquees (aspect inverse). La peau fragilisee 
peut alors etre infectee par S. aureus, ce qui pro- 
duit des lesions crouteuses et suintantes sem- 
blables a celles de Timpetigo, ou par le virus 
herpes simplex, ce qui cause de multiples petites 
vesicules ou ulcerations (eczema herpetiforme), 
qui peuvent parfois etre fatales. 

Soins 

Tout irritant connu devrait etre evite. L'application 
reguliere demollients, comme une creme aqueuse ou 
une pommade emulsifiante, favorise l'hydratation 
cutanee. Les corticoides topiques sont les plus effi- 
caces. Un corticoide de faible puissance (par exemple 
1 % d'hydrocortisone) convient pour le visage, alors 
qu'un plus puissant (par exemple betamethasone, 
fluocinolone) est utilise pour le corps et la plante des 
pieds. Des immunomodulateurs topiques tels que le 
tacrolimus et le pimecrolimus sont particulierement 
utiles pour le traitement de zones sensibles comme le 
visage et les paupieres. Les antibiotiques sont indi- 
ques en cas de surinfection bacterienne; la couver- 
ture par un bandage facilite l'absorption du 
medicament et protege contre le grattage. 

Dans les cas graves et refractaires, les traitements 
de deuxieme ligne comprennent la prednisolone 
orale, l'azathioprine et la ciclosporine. 

Eczema exogene (dermatite 
de contact) 

Dans cette affection, l'inflammation cutanee aigue 
ou chronique, souvent delimitee nettement, est 
induite par des substances venant en contact avec 
la peau. Elle peut etre causee par Taction directe 


dune substance chimique irritante, ou peut etre le 
resultat d'une reaction d'hypersensibilite de type 
IV. Des irritants chimiques courants sont des sol- 
vants industriels utilises dans le lieu de travail, ou 
des solutions de nettoyage et de detergents servant 
a des taches menageres. En cas de dermatite aller- 
gique, des lymphocytes T, qui ont ete sensibilises 
au fil du temps, reagissent lors d'un nouveau 
contact avec l'antigene, ce qui entraine des deman- 
geaisons et la dermatite. 

Caracteristiques cliniques 

Des eruptions d'aspect inhabituel aux limites 
nettes ou des zones erythemateuses et squa- 
meuses de forme irreguliere devraient eveiller les 
soup<;ons; associees a une anamnese soigneuse, 
elles devraient orienter vers la cause. Des tests epi- 
cutanes (patch test), ou les allergenes suspectes 
sont mis en contact avec la peau, permettent sou¬ 
vent Tidentification de la substance responsable. 

Soins 

Lorsque c'est possible, tout contact avec l'agent 
en cause devra evidemment etre evite. Dans les 
cas graves, une creme contenant un corticoide 
s'avere efficace, mais pour une courte periode. 
Les demangeaisons peuvent etre soulagees, de 
maniere symptomatique, par des medicaments 
antiprurigineux. 

Signes cutanes 
de maladie systemique 

Erytheme noueux 

L'erytheme noueux est une dermohypodermite 
aigue, parfois recurrente, qui se manifeste par le 
developpement de nodules douloureux de colora¬ 
tion rouge bleu fonce sur les jambes, surtout a 
hauteur des tibias, rarement sur les cuisses ou les 
bras. Le tableau 18.1 enumere les diverses causes. 

Caracteristiques cliniques 

Des nodules douloureux ou des plaques d'un 
diametre pouvant atteindre 5 cm apparaissent en 
nombre durant 2 semaines, puis s'estompent len- 
tement en laissant des taches cutanees ecchymo- 
tiques. Des symptomes generaux, malaise, fievre 
et arthralgies, sont frequents. 
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Tableau 18.1. Causes courantes d'erytheme 
noueux 

Infection streptococcique* 

Medicaments (par exemple sulfamides, contraceptifs 
oraux) 

Sarcoidose* 

Idiopathique* 

Gastro-enterite bacterienne, par exemple Salmonella, 
Shigella, Yersinia 

Infection fongique (histoplasmose, blastomycose) 

Tuberculose 

Lepre 

Maladie intestinale inflammatoire* 

Infection a Chlamydia 

* Indique les causes les plus frequentes. 


Soins 

Les symptomes devraient etre traites par un AINS, 
un bandage de compression legere et le repos au lit. 
La guerison peut prendre des semaines, et les 
rechutes sont possibles. Pour les cas resistants, on 
peut recourir a la dapsone, a la colchicine ou a la 
prednisolone orale. 

Erytheme polymorphe (EP) 

L'EP est une affection aigue spontanement resolu¬ 
tive affectant la peau et les muqueuses; elle est 
associee a une reaction lymphocytaire cytotoxique. 
Les enfants et les jeunes adultes sont plus souvent 
touches. Dans 50 % des cas, la cause est inconnue, 
mais il faut envisager les etiologies suivantes: 

• infections: le virus herpes simplex et les myco- 
plasmes sont les agents les plus souvent impli- 
ques. D'autres sont l'EBV, l'orf et le VIH; 

• medicaments, par exemple les sulfamides, les 
anticonvulsivants; 

• affections rhumatismales auto-immunes, par 
exemple le LED; 

• granulomatose de Wegener; 

• carcinome, lymphome. 

Caracteristiques cliniques 

Des papules erythemateuses sont reparties syme- 
triquement le plus souvent sur le dos des mains, les 


paumes et les avant-bras. Il peut y avoir une lesion 
centrale entouree d'anneaux rouge pale formant 
des «cocardes» ou des «cibles». Des complica¬ 
tions oculaires sont une conjonctivite, une ulcera¬ 
tion de la cornee et une uveite. Parfois, des 
muqueuses sont gravement atteintes avec forma¬ 
tion d'ulceres necrotiques dans la bouche ou les 
organes genitaux (EP majeur). 

Soins 

Le diagnostic est fonde sur l'apparence de la 
lesion cutanee et sur les antecedents de facteurs 
de risque ou dune maladie associee. L'affection 
disparait generalement en 2 a 4 semaines. Le trai- 
tement est symptomatique et consiste a traiter la 
cause sous-jacente. L'erytheme polymorphe est 
rarement recurrent. Comme il est declenche 
dans 80 % des cas par le virus herpes simplex, 
l'aciclovir par voie orale peut etre utile. Dans les 
cas resistants, on recourt a l'azathioprine (1 a 
2 mg/kg par jour). 

Diagnostic differentiel 

L'EP fait partie d'un ensemble de reactions cutanees 
a des medicaments, notamment la necrolyse epider- 
mique toxique, dans laquelle l'epiderme se detache 
du derme sur une surface etendue, et sa variante, 
le syndrome de Stevens-Johnson, dans lequel les 
lesions bulleuses sont limitees aux muqueuses et a 
moins de 10 % de la peau. 

Pyoderma gangrenosum 

Cette affection se manifeste par des nodules erythe- 
mateux ou des pustules qui frequemment s'ul- 
cerent. Les ulcerations, souvent de grande taille, 
ont une surface purulente, bordee d'un bourre- 
let typique bleu fence creuse de clapiers puru- 
lents. Les principales causes sont des maladies 
inflammatoires de l'intestin, la polyarthrite rhu- 
mafeide, une hemopathie maligne (myelome, 
lymphome, leucemie) et la cirrhose biliaire pri¬ 
mitive. Dans 20 % des cas, aucune cause n'est 
identifiee. 

Soins 

La maladie sous-jacente doit etre traitee. De fortes 
doses d'un cortico'ide topique et/ou oral sont utilisees 
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pour prevenir l'extension des ulceres. Des immuno- 
suppresseurs, comme la ciclosporine, sont parfois 
necessaires. 

Acanthosis nigricans 

La peau est epaissie, hyperpigmentee, surtout dans 
les plis, et peut paraitre verruqueuse ou veloutee. 
Elle est associee a l'obesite, a un cancer sous-jacent 
(surtout gastro-intestinal) ou a 1'hyper androgenie 
chez les femmes. 

Neurofibromatose 

La neurofibromatose de type 1 (maladie de von 
Recklinghausen) est une maladie autosomique 
dominante causee par des mutations dans le gene 
NF1 (codant une proteine, la neurofibromine) sur 
le chromosome 17. Les caracteristiques cliniques 
sont de multiples plaques cutanees charnues, des 
tumeurs plus profondes des tissus mous (neurofi- 
bromes), des taches «cafe au lait» (macules brun 
clair de taille variable), des taches de rousseur axil- 
laires (lentigines), une scoliose, et une incidence 
accrue de diverses tumeurs neurales, par exemple 
meningiome, tumeur du 8 e nerf cranien et gliomes. 
Le type 2 est cause par une mutation dans le gene 
codant la proteine merline ou schwannomine 
(chromosome 22) et se presente avec des neuri- 
nomes acoustiques bilateraux, d'autres tumeurs 
nerveuses et des neurofibromes cutanes. 

Sclerose tubereuse de Bourneville 

Dans la plupart des cas, cette affection autoso¬ 
mique dominante est due a une mutation dans 
le gene TSC1, qui code la proteine hamartine, 
ou dans le gene TSC2, qui code la tuberine. 
Elle est caracterisee par de l'epilepsie, un 
retard mental et des anomalies cutanees (epi- 
loia, epilepsy-low intelligence-adenoma seba¬ 
ceum). Les lesions cutanees sont des adenomes 
sebaces (papules rougeatres autour du nez), 
des fibromes autour des ongles (nodules pro- 
venant du lit ungueal), des plaques galuchat 
(texture de peau d'orange) sur le tronc, des 
taches achromiques en forme de feuilles de 
frene et des taches cafe au lait. L'email dentaire 
peut etre piquete. 


Autres maladies 

Des maladies chroniques du rein, du foie et du 
systeme endocrinien peuvent se manifester entre 
autres par des manifestations cutanees, qui sont 
decrites dans les chapitres concernes. 

Autres maladies affectant 
la peau 

Syndrome de Marfan 

Le syndrome de Marfan est une maladie auto¬ 
somique dominante associee a des mutations 
du gene de la fibrilline 1 sur le chromosome 15. 
Des anomalies dans la synthese du collagene fra- 
gilisent la peau et favorisent les ecchymoses. Les 
anomalies les plus evidentes sont squelettiques : 
haute stature, envergure des bras superieure a la 
hauteur, arachnodactylie (doigts comme des 
pattes d'araignee), depression sternale, articula¬ 
tions trop mobiles et palais ogival. Souvent, le 
cristallin est luxe vers le haut en raison de la fai- 
blesse du ligament suspenseur. Les complica¬ 
tions cardiovasculaires (anevrisme de l'aorte 
ascendante, dissection aortique et insuffisance 
de la valve aortique) sont responsables dune 
reduction considerable de la duree de vie. 

Syndrome d'Ehlers-Danlos 

Cette deficience genetique touchant le collagene 
fragilise la peau, augmente son elasticity, favorise 
les ecchymoses, rend la cicatrisation anormale 
(cicatrice trop mince) et donne aux articulations 
une laxite excessive. Les parois de l'aorte et de 
l'intestin sont faibles et peuvent se rompre; ces 
ruptures sont rares, mais catastrophiques. 

Maladie bulleuses 

Les maladies bulleuses primitives de la peau sont 
rares. Le diagnostic requiert une biopsie cutanee 
pour la microscopie optique et electronique ainsi 
que pour l'immunofluorescence. Des causes 
beaucoup plus frequentes de lesions cutanees vesi- 
culeuses sont la varicelle, l'herpes, l'impetigo, la 
dyshidrose et des reactions aux morsures d'insectes. 
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Maladies auto-immunes 
bulleuses 

Pemphigus vulgaire 

Des autoanticorps contre la desmogleine 3, une 
proteine d'adherence de la membrane des kerati- 
nocytes, dissocient les jonctions intraepitheliales, 
entrainant la formation de bulles cutanees et 
muqueuses (surtout buccales) qui evoluent vers 
des erosions. Les bulles peuvent etre etendues par 
un frottement doux (signe de Nikolsky). Les 
bulles et les erosions alterent les fonctions princi- 
pales de la peau, et la maladie peut etre fatale. Le 
traitement est a forte dose de prednisolone (60 a 
100 mg par jour) par voie orale ou de methylpre- 
dnisolone sous forme intermittente. Dans les 
cures prolongees, des immunosuppresseurs (aza- 
thioprine, mycophenolate mofetil, cyclophospha¬ 
mide, ciclosporine) servent d'agents epargnant 
les corticoides. Des perfusions intraveineuses 
d'immunoglobulines et le rituximab ont egale- 
ment ete utilisees. 

Pemphigoiide bulleuse 

Des autoanticorps contre les proteines des 
hemidesmosomes (BP 230 et BP 180) detachent 
lepiderme du derme, formant ainsi de vastes 
bulles tendues souvent localisees dans les plis cuta- 
nes. L'atteinte muqueuse est rare. Le traitement est 
a base de fortes doses orales de prednisolone (30 a 
60 mg par jour) et d'immunosuppresseurs (voir 
ci-dessus). 

Maladie mecanobulleuse 
(epidermolyse bulleuse [EB]) 

II s'agit d'un groupe de maladies hereditaires 
caracterisees par des bulles cutanees et 
muqueuses se formant apres un traumatisme 
mineur. L'EB simple est due a des mutations des 
proteines du cytosquelette (keratine 5, kera- 
tine 14) dans la couche basale de Lepiderme; la 
maladie est generalement benigne. L'EB dystro- 
phique est une maladie plus grave, due a une 
mutation dans le gene COL-7A1 causant une 
perte du collagene VI1 dans la membrane 
basale. Les manifestations sont des bulles qui 
laissent des cicatrices, des contractures articu- 
laires ainsi que des lesions des ongles, des 


muqueuses et du larynx. Le carcinome spinocel- 
lulaire est une complication et entraine la mort 
chez l'adulte jeune. La forme la plus grave, l'EB 
jonctionnelle, cause la mort des l'enfance ou la 
petite enfance. 


Tumeurs malignes de la peau 

Toutes sont favorisees par l'exposition solaire. 


Carcinomes basocellulaires 
(CBC, ulcus rodens) 

Ce sont les tumeurs malignes de la peau les plus 
communes. Elies sont frequentes chez les per- 
sonnes agees et se developpent dans des sites 
exposes au soleil, rarement sur l'oreille. La phi- 
part se presentent comme un nodule brillant 
nacre, qui peut s'ulcerer progressivement 
(fig. 18.4). Elies metastasent rarement, mais 
peuvent envahir les structures voisines. Le trai¬ 
tement consiste en l'exerese chirurgicale. La 
radiotherapie, la therapie photodynamique, la 
cryotherapie ou la creme d'imiquimod a 5 % 
sont utilisees pour les formes superficielles dif¬ 
fuses et plates. 



Figure 18.4. Carcinome basocellulaire ulceratif. 
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Carcinome spinocellulaire (CSC) 

C'est une tumeur plus agressive que le CBC et 
elle peut metastaser. Elle se developpe comme 
un nodule plutot mal defini qui s'ulcere et croit 
rapidement. Les keratoses solaires (papules 
erythemateuses avec des squames argentees et 
une base rouge) et la maladie de Bowen (plaques 
rouges squameuses isolees ressemblant a du pso¬ 
riasis) sont precancereuses. Des tumeurs mul¬ 
tiples peuvent survenir chez les patients qui ont 
ete soumis a de longues periodes d'immunosup- 
pression. Le traitement du CSC est l'excision ou, 
parfois, la radiotherapie. 

Melanome malin 

C'est la forme la plus grave de cancer cutane, car 
elle peut metastaser des son debut, et peut tuer des 
personnes jeunes. Les signes cliniques, enumeres 
dans le tableau 18.2, permettent de distinguer les 
grains de beaute de caractere benin ou malin. 
Quatre types cliniques existent. 

• Melanome lentigo - sur une tache de lentigo 
malin, ou melanose de Dubreuilh (tache pig- 
mentee a croissance lente souvent sur le visage 
chez les personnes agees), se developpe un 
nodule, point de depart d'un cancer invasif. 

• Melanome a expansion superficielle - grande 
lesion plate, irregulierement pigmentee qui 
pousse lateralement avant d'envahir en profon- 
deur (phase verticale). 

• Melanome nodulaire - nodule pigmente crois¬ 
sant rapidement (rarement achromique) qui 
saigne ou s'ulcere. 

• Melanome des extremites (acral lentiginous) - 
lesions pigmentees sur la paume des mains, la 
plante des pieds ou sous un ongle. 

Traitement 

Le traitement requiert une exerese chirurgicale 
large : 1 cm de marge pour les melanomes minces 
(< 1 mm) et 3 cm de marge pour les melanomes 
epais (> 2 mm). La stadification, fondee sur 
l'epaisseur tumorale, les metastases et l'etat des 
ganglions lymphatiques, permet de predire le pro- 
nostic et la survie a 5 ans. La maladie metasta- 
tique repond mal au traitement quel qu'il soit. 


Tableau 18.2. Criteres cliniques pour 
le diagnostic de melanome malin 


Criteres ABCDE (Etats-Unis) 

Asymetrie du grain 
de beaute 

Bords irreguliers 
Coloration variee 

Diametre 

Elevation ou evolution 
progressive 


Liste en 7 points de Glasgow 

Criteres principaux 

Changement de taille 
Changement de forme 
Changement de couleur 

Criteres mineurs 

Diametre > 6 mm 

Inflammation 

Suintement ou saignement 

Demangeaison moderee 
ou sensibilite modifiee 


Lymphome cutane a cellules T 
(mycosis fongoide) 

Ce type rare de tumeur cutanee a une evolution 
benigne. Des plaques squameuses, ressemblant a 
de l'eczema ou du psoriasis, souvent sur les fesses, 
vont et viennent ou persistent pendant de nom- 
breuses annees. Chez les hommes ages, la maladie 
peut s'aggraver et s'accompagner d'adenopathies et 
d'une hemopathie (syndrome de Sezary). La mala¬ 
die cutanee precoce peut etre laissee sans traite¬ 
ment ou traitee par des corticoides topiques ou la 
puvatherapie (voir plus haut). Une forme plus 
avancee peut requerir une radiotherapie, une 
chimiotherapie, une immunotherapie ou une the- 
rapie par faisceau d'electrons. 

Sarcome de Kaposi 

Cette tumeur vasculaire et de l'endothelium lym- 
phatique se presente sous forme de nodules et de 
plaques violacees chez les hommes ages (en parti¬ 
cular les Juifs d'Europe de l'Est) et, sous forme 
endemique, chez les hommes d'Afrique centrale, 
ainsi que chez les patients infectes par le VIH (voir 
chap. 2). L'infection par le virus herpes de type 8 a 
un role etiologique. Le traitement est la radiothe¬ 
rapie, l'immunotherapie ou la chimiotherapie. 
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Glossaire 


II existe d'excellents dictionnaires medicaux en 
ligne avec des definitions pour des milliers de 
termes medicaux et noms de maladies. Voici deux 
d'entre eux: 

http://www.lexilogos.com/medical_diction- 

naire.htm 

http://www.vulgaris-medical.com/ 

Adenome : Tumeur epitheliale benigne dans 
laquelle les cellules forment des structures glandu- 
laires reconnaissables ou dans laquelle elles sont 
clairement derivees de l'epithelium glandulaire. 

Adjuvant : Designe la chimiotherapie ou l'hor- 
monotherapie administree apres un traitement 
local, en cas de tumeur dont la diffusion est inde- 
tectable, mais qui est suspectee. S'il est efficace, 
un tel traitement devrait aboutir a une augmenta¬ 
tion du taux de guerison ou a une survie exempte 
de toute recidive. 

Aerobie: En microbiologie, ce terme se refere a la 
croissance, a la vie ou a une infection se produi- 
sant en presence d'oxygene moleculaire. II designe 
egalement les bacteries qui ont besoin d'oxygene 
pour survivre (bacteries aerobies). 

Agoniste: Un medicament qui a de l'affinite pour 
un recepteur et qui contribue a son activation 
quand il s'y attache. 

Alcaptonurie : Erreur innee du metabolisme des 
acides amines provoquee par un defaut de l'en- 
zyme oxydase de l'acide homogentisique. Les 
manifestations sont l'ochronose (une accumula¬ 
tion d'un pigment bleu fonce dans les tissus 
conjonctifs) et une arthrite. La pigmentation bleu 
ardoise est plus apparente dans la sclerotique, 
l'oreille externe et les membranes tympaniques. 

Allogreffe : Greffe de tissu ou d'organe d'un don- 
neur a un receveur au sein d'une meme espece. 

Alopecie : Perte de cheveux ou de poils dans des 
zones ou ils sont normalement presents. 

Alport (syndrome d'): Maladie hereditaire carac- 
terisee par une perte neurosensorielle progressive 


de l'audition, une nephrite et une insuffisance 
renale, et parfois des defauts oculaires; trans- 
mise selon un mode autosomique dominant ou 
lie a l'X. 

Ambulant (ambulatoire) : Capable de marcher; 
peut etre utilise pour decrire les patients qui ne 
necessitent pas un fauteuil roulant ou ne sont pas 
confines au lit. 

Anaerobie : Vie en l'absence d'oxygene molecu¬ 
laire. Qualifie un organisme qui ne consomme 
pas d'oxygene moleculaire. 

Angiographie : Technique radiographique ou un 
produit de contraste opaque aux rayons X est 
injecte dans un vaisseau sanguin afin de visuali- 
ser sa structure. 

Anisocytose: Variation accrue de la taille des glo¬ 
bules rouges. 

Annulaires (lesions) : Lesions ayant la forme 
d'anneaux. 

Antagoniste : Medicament qui se lie a un recep¬ 
teur cellulaire, mais ne l'active pas. 

Anticorps : Molecule d'immunoglobuline qui 
contient une sequence specifique d'acides ami¬ 
nes; celle-ci lui permet d'interagir uniquement 
avec l'antigene qui a induit sa synthese par des 
cellules de la lignee lymphoi'de (surtout des plas- 
mocytes), ou avec un antigene etroitement 
apparente. 

Antigene: Toute molecule qui peut se her specifi- 
quement a un anticorps ou generer des fragments 
peptidiques qui sont reconnus par un recepteur 
des lymphocytes T. 

Antigenes CD (cluster differentiation): Molecules 
de la surface cellulaire qui peuvent etre detectees 
par des reactifs immunitaires et qui sont associees a 
la differenciation d'un ou de plusieurs types cellu- 
laires particuliers. De nombreuses cellules peuvent 
etre identifiees par la presence a leur surface d'un 
assortiment unique d'antigenes de differenciation, 
par exemple CD4, CD8. 
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Antigenes d'histocompatibilite: Isoantigenes deter¬ 
mines genetiquement et presents sur la membrane 
des cellules nucleees. Ils suscitent une reaction 
immunitaire lors de greffe entre individus geneti¬ 
quement differents, et determinent ainsi la compa¬ 
tibility cellulaire en cas de transplantation. 

Antioxydant : Une enzyme ou une autre subs¬ 
tance organique capable de contrer les effets 
nefastes de l'oxygene dans les tissus. II a ete sug- 
gere que les vitamines antioxydantes, comme la 
vitamine E, peuvent proteger contre certaines 
maladies, dont l'atherosclerose. 

Aphasie (dysphasie) : Incapacity de comprehen¬ 
sion et de communication par la parole ou l'ecri- 
ture. Elle est causee par des lesions frontoparietales 
gauches, souvent un AVC. 

• L'aphasie de Broca (aphasie expressive) est due a 
une lesion du lobe frontal gauche. La parole est 
moins fluide, mais la comprehension est relative- 
ment preservee. Le patient sait ce qu'il veut dire, 
mais ne peut pas prononcer les mots. 

• L'aphasie de Wernicke (aphasie receptive) est due 
a une lesion temporoparietale gauche. Le patient 
parle avec facility, mais les mots sont reunis de 
maniere incorrecte et, dans les formes les plus 
graves, l'expression devient tout a fait incohe- 
rente, notamment par l'insertion de mots inexis- 
tants. La comprehension est fortement alteree. 

• L'aphasie globale est due a des dommages eten- 
dus dans les zones dont l'elocution depend. La 
dysphasie est a la fois expressive et receptive. 

Apoptose : Mort programmee de cellules nor- 
males en fonction de leur age ou de facteurs de 
l'environnement et dont la premiere manifestation 
est la condensation de la chromatine nucleaire. 

Apraxie: Perte de la capacity d'effectuer des mou- 
vements volontaires familiers deliberes en l'ab- 
sence de paralysie ou d'autres deficiences motrices 
ou sensorielles. 

Apraxie de construction : Incapacity de copier 
des dessins simples; observee souvent dans l'ence- 
phalopathie hepatique lorsque le patient est inca¬ 
pable de copier une etoile a cinq branches. 

Ataxie : Trouble de la coordination des mouve- 
ments musculaires complexes, qui n'est pas du a 
un deficit musculaire, a une lesion des voies 
motrices principales ou a une perte de sensation. 

Atrophie: Amincissement (par exemple de la peau). 


Autoanticorps : Anticorps produit par un indi- 
vidu contre un des composants normaux de son 
organisme. 

Autocrine : Mode de signalisation dans lequel 
une cellule secrete un messager chimique qui se 
lie aux recepteurs de cette meme cellule, ce qui 
modifie son fonctionnement. Voir signalisation 
paracrine ou endocrine. 

Autologue : Qualifie les tissus ou cellules prove- 
nant de l'individu lui-meme. 

Autosomique dominant : Qualifie un caractere 
dont l'heredite n'est pas liee au sexe et qui ne 
requiert qu'un seul parent affecte pour que le trait 
soit transmis a la descendance. 

Autosomique recessif : Qualifie un caractere 
dont rheredite n'est pas liee au sexe et qui requiert 
que les deux parents soient porteurs du trait. 

Bourse sereuse: Poche fermee remplie de liquide et 
bordee d'une synoviale; elle sert a faciliter le mou- 
vement et a reduire la friction entre les tissus de 
l'organisme. Son inflammation est appelee bursite. 

Bulle: Grande vesicule. 

Carcinome: Tumeur maligne d'origine epitheliale. 

Caseeux : Qualifie un tissu necrotique formant 
une masse ressemblant a du fromage. 

Chagas (maladie de) : Est causee par le parasite 
Trypanosoma cruzi, qui est transmis aux animaux 
et aux personnes par des punaises suceuses de 
sang du genre Triatoma presentes uniquement 
dans les Ameriques. Apres une phase aigue ini- 
tiale generalement benigne et sans particularity, 
elle se transforme, si elle n'est pas traitee, en mala¬ 
die chronique (cardiopathie, mega-oesophage, 
megacolon). Le traitement consiste en benznida- 
zole et nifurtimox. 

Cheyne-Stokes (respiration de): Un type de res¬ 
piration anormale dans lequel alternent des 
phases de respiration rapide et de ralentissement 
et meme d'apnee. 

Chronotrope : Qui influence le rythme d'un 
phenomene periodique, par exemple la contrac¬ 
tion cardiaque. Qualifie de positif ou de nega- 
tif selon qu'il en augmente ou diminue la 
frequence. 

Clone : Une population de cellules ou d'orga- 
nismes identiques qui sont derives d'une seule cel¬ 
lule ou d'un ancetre unique et qui contiennent des 
molecules d'ADN identiques. 
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Codocytes, cellules en forme de cibles ou de 
« chapeau mexicain» : Globules rouges avec une 
coloration centrale entouree par un anneau pale, 
puis un second anneau exterieur colore. On les 
observe en cas de thalassemie, de drepanocytose 
et de maladie hepatique. 

Congenital: Qualifie ce qui est present a la naissance 
et qui peut, ou pas, etre genetique (hereditaire). 

Contre-indication : Toute situation, en particu¬ 
lar une maladie ou un traitement en cours, qui 
rend un certain type de traitement indesirable. 

Croute: Exsudat seche sur la peau. 

Cryoglobulines : Immunoglobulines qui preci- 
pitent a froid ou durant l'exercice. Elies peuvent 
etre monoclonales ou polyclonales, par exemple 
cryoglobulinemie mixte essentielle; elle aboutit a 
une vasculite cutanee ou parfois un trouble 
multisystemique. 

Cryptogenique : Qualifie une maladie d'origine 
obscure ou inconnue. 

Cytokines: Molecules solubles qui permettent au 
systeme immunitaire de communiquer d'un com- 
partiment a l'autre. Les cytokines sont produites 
par de nombreuses cellules, telles que les lympho¬ 
cytes (lymphokines) et d'autres globules blancs 
(interleukines). Des exemples de cytokines, autres 
que les interleukines, sont notamment le facteur 
de necrose tumorale (tumour necrosis factor 
[TNF]), les interferons et le G-CSF (granulocyte 
colony-stimulating factor). 

Dextrocardie : Le coeur est localise dans l'hemi- 
thorax droit, avec la pointe dirigee vers la droite. 

Distal: Terme de comparaison qui signifie plus 
distant par rapport a un point de reference; c'est le 
contraire de proximal. 

Down (syndrome de): Voir Trisomie 21. 

Dupuytren (maladie de) : Des cordons de colla- 
gene se ferment dans la paume des mains; ils 
s'epaississent progressivement et raccourcissent, 
ce qui cause une contracture en flexion de la 
main. L'annulaire et l'auriculaire sont le plus fre- 
quemment touches. L'affection est associee a l'age, 
a l'alcoolisme, au diabete et a l'epilepsie. Le traite¬ 
ment en cas d'alteration grave de la fonction de la 
main est une fasciotomie. 

Dysarthrie : Trouble de l'expression du langage 
oral. Toute lesion qui paralyse, ralentit ou cause 
une incoordination des muscles necessaries a 


l'elocution, ainsi qu'un inconfort local, provoquera 
une dysarthrie. Les exemples sont des lesions des 
motoneurones superieurs ou inferieurs des nerfs 
craniens inferieurs, des lesions cerebelleuses, la 
maladie de Parkinson et des lesions locales dans la 
bouche, le larynx, le pharynx ou la langue. 

Dysplasie : Croissance ou maturation cellulaire 
anormale. 

Ecchymoses : Presence de sang extravase et coa- 
gule dans les tissus formant une tache > 3 mm de 
diametre. 

Echographie-Doppler : Type d'echographie qui 
peut detecter et mesurer le debit sanguin. Son 
principe est fonde sur l'effet Doppler, un change- 
ment dans la frequence dune onde resultant du 
mouvement de l'objet servant de reflecteur; dans 
le cas de l'echographie Doppler, ce sont les glo¬ 
bules rouges qui jouent ce role. 

Ectopique: Se dit dune localisation a distance de 
la position normale, par exemple une grossesse 
ectopique. 

Empirique: Qualifie ce qui releve de l'experience. 
Un traitement est dit empirique lorsqu'il est fonde 
sur l'experience du medecin dans le traitement de 
patients ayant eu des manifestations cliniques 
similaires. II n'est pas considere comme vraiment 
« scientifique ». 

Endemique: Ce qui est present dans une commu- 
naute a tout moment. 

Endocrine : La signalisation endocrine definit 
l'activite de cellules secretrices d'hormones dans le 
courant sanguin; celles-ci exercent leur action sur 
des cellules distantes de la cellule d'origine; voir 
egalement signalisation autocrine et paracrine. 

Endogene : Qualifie ce qui est apparente ou pro- 
duit par le corps. 

ELISA ( enzyme-linked immunosorbent assay) : 
Test serologique utilise pour la detection d'anti- 
corps ou d'antigenes particuliers. Dans la techno¬ 
logic ELISA, une enzyme detectable est liee a un 
antigene ou a des anticorps. Cela rend possible le 
dosage d'un anticorps ou d'un antigene dans le 
sang ou d'autres liquides biologiques. 

Epidemie : Maladie dont la prevalence augmente 
temporairement et qui touche en meme temps un 
grand nombre d'individus dans une commu- 
naute. Le nombre de personnes concernees 
depasse ce qui pouvait etre normalement attendu. 
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Epidemiologie : Etude a l'echelle de populations 
de la distribution et des determinants d'un etat ou 
d'un evenement se rapportant a la sante. 

Epitope : Partie d'une molecule antigenique a 
laquelle un anticorps ou un recepteur de lympho¬ 
cytes T se lie. 

Equipe multidisciplinaire (EMD) : Groupe de 
professionnels de sante travaillant en equipe avec 
des protocoles clairs et des modalites de prise en 
charge conduisant a des soins mieux adaptes au 
patient et plus efficaces. Par exemple, pour traiter 
un cancer du poumon, l'EMD devrait comprendre 
un pneumologue, un chirurgien thoracique, une 
infirmiere specialisee, un radiologue, un onco- 
logue et le medecin des soins palliatifs. L'infirmiere 
specialisee agit habituellement comme interme- 
diaire entre l'equipe clinique et le patient, auquel 
elle fournit informations et soutien. 

Erytheme : Rougeur. 

Erythrodermie : Rougeur cutanee diffuse avec 
desquamation. 

Etat vegetatif persistant : Un etat de vie sans 
conscience ou volonte a la suite de lesions 
cerebrales. 

Euthanasie : Acte illegal de tuer quelqu'un sans 
douleur, en particulier pour soulager la souf- 
france liee a une maladie incurable. 

Examen clinique objectif structure (ECOS) : 

Examen fonde sur des rencontres cliniques plani- 
fiees dans lesquelles un candidat (etudiant, mede¬ 
cin ou infirmiere) interviewe, examine, informe, 
ou interagit de quelque autre maniere avec un 
patient dit «standardise » (PS). Celui-ci peut etre 
un individu qui a ete forme a imiter un patient 
reel avec un ensemble particulier de symptomes 
ou de signes cliniques. Le PS peut etre une per- 
sonne en bonne sante ou un vrai patient ayant des 
symptomes ou des signes cliniques stables. 

Excoriations : Marques lineaires provoquees par 
le grattage. 

Exogene : Qualifie ce qui s'est developpe, ou qui 
prend origine, hors du corps. 

Exsudat : Liquide riche en proteines et cellules 
suintant a partir de vaisseaux sanguins au niveau 
d'une surface enflammee. 

Factice : Artificiel, auto-induit. 

Fibrose systemique nephrogenique (voir IRM): 

Formation du tissu conjonctif dans la peau, qui 


devient epaisse, granuleuse et dure, ce qui 
peut aboutir a des contractures ainsi qua un blo- 
cage articulaire. Une extension systemique, par 
exemple dans les poumons, le foie, les muscles et 
le coeur, est possible. 

Fievre mediterraneenne familiale : Trouble here- 
ditaire, plus frequent chez les personnes d'origine 
mediterraneenne, et caracterise par des episodes 
recurrents de douleurs abdominales (dues a une 
inflammation du peritoine), de fievre et d'arthrite. 

Fissure : Fente, rainure ou sillon; par exemple 
une fissure anale est un ulcere dans le canal anal. 

Fistule : Un tunnel ou passage anormal reliant 
deux surfaces epitheliales, souvent designe selon 
les organes ou parties avec lesquelles il commu¬ 
nique ; par exemple une fistule vesicocolique relie 
la vessie au colon. 

Fitz-Hugh-Curtis (syndrome de) : Inflammation 
de la capsule du foie associee a une infection des 
voies genitales - survient chez environ 25 % des 
patients atteints de maladie inflammatoire pel- 
vienne. Neisseria gonorrhoeae et Chlamydia tra¬ 
chomatis sont les principals causes. Les femmes 
se presentent avec de fortes douleurs dans le qua¬ 
drant superieur droit, avec ou sans signes de sal- 
pingite. Le diagnostic est souvent clinique et le 
traitement est a base d'antibiotiques appropries. 

Gaucher (maladie de) : Trouble hereditaire 
(autosomique recessif) du metabolisme des 
lipides cause par une deficience de l'enzyme 
(3-glucocerebrosidase. Les caracteristiques cli¬ 
niques sont notamment une hepatosplenomega- 
lie et parfois des troubles neurologiques. 

Generiques : Medicaments auxquels ne s'attache 
aucun droit de propriete. Ils devraient normale- 
ment etre preferes lors de la prescription a ceux 
proteges par des titres de propriete. 

Genes suppresseurs de tumeur : Genes dont les 
produits proteiques induisent la reparation ou 
l'autodestruction (apoptose) des cellules conte- 
nant de l'ADN endommage. Contrairement aux 
oncogenes, ils limitent la proliferation cellulaire 
excessive. 

Granulomatose chronique : Deficit recessif, lie 
au chromosome X, de la fonction leucocytaire 
dans lequel les cellules phagocytaires ingerent 
mais ne parviennent pas a digerer les bacteries, ce 
qui entraine des infections bacteriennes recur- 
rentes avec formation de granulomes. 
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Hallucinations : Perceptions qui surviennent en 
l'absence de stimuli externes chez un individu 
eveille. Elies peuvent concerner tous les sens: l'audi- 
tion (hallucinations auditives), la vision (hallucina¬ 
tions visuelles), l'odorat (hallucinations olfactives), 
le gout (hallucinations gustatives) et le toucher (hal¬ 
lucinations tactiles). Les hallucinations peuvent etre 
d'origine medicamenteuse ou causees par l'exces 
chronique d'alcool, l'epilepsie du lobe temporal, des 
maladies psychotiques ou certains troubles orga- 
niques, comme la maladie de Huntington. 

HLA (human leucocyte antigens) Antigenes humains 
d'histocompatibilite determines genetiquement 
par une region du chromosome 6. II existe plu- 
sieurs locus genetiques, chacun ayant de nom- 
breux alleles, appeles HLA-A, HLA-B, HLA-C et 
HLA-DP, -DQ et -DR. La susceptibilite a certaines 
maladies est associee a certains alleles HLA (par 
exemple HLA-B27 chez 95 % des patients atteints 
de spondylarthrite ankylosante), mais leur role 
exact dans Tetiologie n'est pas clair. 

Howell-Jolly (corps de) : Debris nucleaires resi- 
duels dans les globules rouges peripheriques apres 
splenectomie, en cas de leucemie ou d'anemie 
megaloblastique. 

Hyperplasie : Multiplication ou augmentation 
anormale du nombre de cellules normales dans 
une disposition tissulaire normale. 

Hypertrophie : Augmentation de volume d'un 
organe, ou dune partie de celui-ci, due a une aug¬ 
mentation de la taille de ses cellules constitutives. 

Hippocratisme digital: Elargissement ou epais- 
sissement de l'extremite des doigts et des orteils 
avec une augmentation de la courbure de l'ongle 
dans la longueur et une diminution de Tangle 
normal entre la cuticule et l'ongle. Les causes sont 
congenitales, respiratoires (cancer du poumon, 
tuberculose, bronchectasie, abces ou empyeme 
pulmonaire, fibrose pulmonaire), cardiaques 
(endocardite bacterienne, cardiopathie congeni¬ 
tal cyanogene), rarement, gastro-intestinales 
(maladie de Crohn, cirrhose). 

Iatrogene: Ce qui est induit par inadvertance par 
un traitement et des interventions medicales ou 
Tactivite du medecin traitant. 

Idiopathique: De cause inconnue. 

Idiosyncrasie: Susceptibilite anormale d'un indi¬ 
vidu particulier a un medicament ou un autre 
agent exterieur. 


Imagerie par resonance magnetique (IRM) : 

Utilise les proprietes magnetiques naturelles du 
corps pour produire des images detaillees de 
n'importe quelle partie de Torganisme. Elle n'im- 
plique pas de rayonnement. Le gadolinium est 
utilise comme produit de contraste intraveineux 
- il peut provoquer, mais rarement, une fibrose 
systemique nephrogenique (voir la definition de 
cette maladie) chez des patients atteint d'insuffi- 
sance renale. L'IRM peut etre mortelle chez les 
patients qui sont porteurs d'un implant metal- 
lique, medical, chirurgical ou accidentel, par 
exemple un stimulateur cardiaque, des agrafes, 
valves ou protheses articulaires metalliques; ces 
objets peuvent se deplacer sous l'effet du champ 
magnetique. Une recherche de tout objet metal- 
lique (y compris un corps etranger dans l'oeil) doit 
etre menee avant de demander une IRM. Certains 
implants sont insensibles au champ magnetique, 
mais d'autres ne le sont pas. La plupart des ser¬ 
vices d'IRM disposent d'une liste complete des 
dispositifs et implants qui contre-indiquent cet 
examen. 

Incidence : Une expression de la frequence a 
laquelle un certain evenement se produit, comme 
le nombre de nouveaux cas d'une maladie parti- 
culiere survenant pendant une certaine periode. 

Incubation (periode d'): Delai entre la contami¬ 
nation par Torganisme infectant et le debut des 
symptomes. 

Inotrope : Positivement inotrope qualifie ce qui 
augmente la force de contraction du muscle 
cardiaque. 

Insidieux : Qualifie un developpement subtil, 
progressif ou imperceptible. Peut etre utilise pour 
faire reference a Tapparition de symptomes ou de 
signes avant que le diagnostic d'une maladie ne 
soit pose. 

In vitro: Ce qui est a Texterieur du corps dans un 
environnement artificiel, comme un tube a essai. 

In vivo: Au sein de Torganisme. 

Kawasaki (maladie de) : Maladie febrile aigue 
(durant plus de 5 jours) d'etiologie inconnue qui 
survient principalement chez les enfants. Elle 
endommage entre autres les arteres coronaires. 
Les symptomes sont attenues par Taspirine et des 
y-globulines intraveineuses. 

Kyste du choledoque: Malformation anatomique 
congenitale d'un conduit biliaire, notamment la 
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dilatation kystique de la voie biliaire extrahepa- 
tique ou d'un grand conduit biliaire intrahepa- 
tique. La classification est fondee sur le site et le 
type de dilatation. Le type I est le plus commun. 

Macule : Une zone plane et circonscrite de 
decoloration. 

Maculopapule: Une lesion circonscrite, surelevee 
et decoloree. 

Marfan (syndrome de) : Affection autosomique 
dominante du tissu conjonctif due a des mutations 
du gene de la fibrilline 1 sur le chromosome 15. 
Jusqu'a un tiers sont de nouvelles mutations. 
Les caracteristiques cliniques sont notamment : 
grande taille, doigts longs et minces (arachnodac- 
tylie), palais ogival, hyperlaxite des ligaments arti- 
culaires, subluxation du cristallin, insuffisance 
des valves aortique et mitrale, dissection aortique 
et pneumothorax spontane. 

MDO : Maladies a declaration obligatoire. 

Menetrier (maladie de) (gastropathie hypertro- 
phique geante) : Hypertrophie de la muqueuse 
gastrique. Les caracteristiques sont des plis gas- 
triques geants, une diminution de la secretion 
d'acide, une secretion excessive de mucus et une 
hypoproteinemie. Les symptomes sont notam¬ 
ment des vomissements, de la diarrhee et une 
perte de poids. 

Metaplasie : Transformation anormale d'un type 
cellulaire differencie en un autre. 

Methemoglobinemie : Affection dans laquelle le 
fer dans l'hemoglobine est oxyde, passant de l'etat 
ferreux (Fe 2 + ) a l'etat ferrique (Fe 3 + ), ce qui rend 
le transport d'oxygene et de dioxyde de carbone 
impossible. Cette maladie, qui se manifeste par de 
la cyanose, peut etre congenitale ou secondaire a 
certains medicaments ou toxines. 

Mirizzi (syndrome de) : Ictere obstructif cause 
par la compression du canal hepatique commun 
par un calcul dans le canal cystique ou le col de la 
vesicule biliaire. 

Moelle osseuse: Tissu dans lequel se developpent 
les cellules hematopoietiques. Pour son examen, il 
est aspire de la crete iliaque anterieure ou du ster¬ 
num. Dans de nombreux cas, une biopsie au tre¬ 
pan (carottage de moelle osseuse) est egalement 
necessaire. 

Mutation : Changement dans un gene, comme 
une perte, un gain ou une substitution de materiel 


genetique, qui altere sa fonction ou son expression. 
Ce changement est transmis lors des divisions sui- 
vantes de la cellule touchee. Les mutations gene- 
tiques peuvent survenir de fa^on aleatoire pour 
des raisons inconnues ou peuvent etre heritees. 

Necrose: Changements morphologiques qui sont 
les signes de la mort cellulaire et qui sont causes 
par une degradation enzymatique progressive; la 
necrose peut affecter des groupes de cellules ou 
une partie de structure ou d'organe. 

Nodule : Masse palpable circonscrite d'un dia- 
metre > 1 cm. 

Oligoarticulaire : Affectant un nombre limite 
d'articulations. 

Oncogene : Gene codant une proteine qui est un 
facteur de croissance, un recepteur de facteur de 
croissance, un messager secondaire ou qui intera- 
git avec l'ADN. La mutation du gene favorise une 
croissance cellulaire anormale. 

Osmolalite: Concentration de particules osmoti- 
quement actives en solution exprimee en termes 
d'osmoles de solute par kilogramme de solvant. 

Osmolarite: Concentration des particules osmo- 
tiquement actives en solution exprimee en termes 
d'osmoles de solute par litre de solution. 

Papule: Zone palpable, surelevee et circonscrite. 

Papule urticarienne ou ortiee : Zone cutanee 
rougie et surelevee de maniere transitoire et asso- 
ciee a des demangeaisons. 

Paracrine : Signalisation par un messager 
chimique qui, secrete par une cellule, se lie a ses 
recepteurs sur des cellules voisines; voir egale¬ 
ment les signalisations autocrine et endocrine. 

Pathognomonique : Un symptome ou un signe 
qui, lorsqu'il est present, conduit indeniablement 
a un diagnostic precis. 

Petechies: Ecchymoses de diametre < 3 mm. 

Phenotype : Apparence et fonction d'un orga- 
nisme dependant de son genotype et de son 
environnement. 

Pied bot (varus equin): Pied deforme dans lequel 
le pied est en flexion plantaire, est inverse et en 
adduction. 

Plaque : Lesion en forme de disque; peut resulter 
de la coalescence de papules. 

Poikilocytose : Variation accrue de la forme des 
globules rouges. 
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Polychromasie : Teinte bleue des globules rouges 
dans un frottis sanguin causee par la presence de 
jeunes hematies. 

Polymerase chain reaction (PCR; reaction en 
chaine par polymerase) Technique pour la detec¬ 
tion rapide et l'analyse de l'ADN et, par une adap¬ 
tation de la methode, de l'ARN. Partant d'amorces 
olignucleotidiques, 1ADN polymerase peut ampli¬ 
fier des quantites infimes dADN genomique plus 
d'un million de fois et le rend ainsi detectable et 
mesurable. 

Postcharge : La charge contre laquelle le muscle 
cardiaque exerce sa force contractile, c'est-a-dire 
l'arbre vasculaire peripherique. 

Prevalence : Nombre total de cas dune maladie 
en cours a un moment donne et dans une region 
choisie. 

Promyelocytes, myelocytes et metamyelocytes : 

Globules blancs immatures dans le sang periphe¬ 
rique en cas d'anemie leucoerythroblastique. 

Pronostic : Prevision de Tissue probable d'une 
attaque ou d'une maladie. 

Prophylaxie: Prevention d'une maladie. 

Proteine C reactive (CRP) : Elle est synthetisee 
dans le foie et produite durant une reaction de 
phase aigue. Son dosage est rapide et facile; il 
remplace la mesure de la VS dans certains 
centres. 

Proximal : Terme de comparaison qui signifie 
plus proche par rapport a un point de reference; 
par exemple une myopathie proximale est une fai- 
blesse des muscles les plus proches du tronc, par 
exemple le quadriceps. 

Purpura: Extravasation de sang dans la peau; ne 
blanchit pas a la pression. 

Pustule: Phlyctene remplie de pus. 

Radio-immunologique (RIA) : Tout systeme de 
mesure d'une reaction entre un antigene et un 
anticorps, dans lequel Tun des deux reactifs est 
marque par un isotope radioactif, ce qui permet 
de quantifier l'ampleur de la reaction. 

Refractaire: Resiste ou ne repond pas facilement 
a un traitement. 

Rhabdomyolyse : Destruction des cellules mus- 
culaires squelettiques. Elle peut etre causee par 
une electrocution, l'alcoolisme, une blessure, des 
medicaments ou des toxines. 


Serum : Fraction acellulaire du sang, le fibrino- 
gene ayant ete ecarte par le processus de coagula¬ 
tion. Le serum est le surnageant obtenu par 
centrifugation a grande vitesse du sang total pre- 
leve dans un tube simple (sans anticoagulant). 

Sinus : Cavite s'ouvrant a la peau ou a une 
muqueuse. 

Squames: Lamelles seches de peau morte. 

Stomatocyte: Un globule rouge dont la zone cen- 
trale apparait allongee au lieu d'etre circulaire 
(stomie). 

Syndrome : Un ensemble de signes ou une serie 
d'evenements survenant ensemble qui orientent 
vers une seule affection sous-jacente. 

Telangiectasie : Vaisseau sanguin dilate visible, 
formant de petites lesions focales de couleur rouge 
dans la peau, les muqueuses ou l'intestin. 

Teratogene : Ce qui est capable de perturber le 
developpement normal du foetus et de provoquer 
chez lui des anomalies. 

TNM (classification) (tumeur, ganglions, metas- 
tases) : Systeme de stadification pour de nom- 
breux cancers. T est Tetendue de la tumeur 
primitive, N (pour node ) est l'implication des gan¬ 
glions lymphatiques, et M indique la presence ou 
l'absence de metastases. Par exemple T0-T4 
indique une augmentation de la propagation locale 
de la tumeur. 

Tomodensitometrie (TDM) ou tomographie 
axiale numerisee: Technique d'imagerie qui per¬ 
met l'examen du corps, plan par plan, le tube a 
rayons X tournant autour du patient; des capteurs 
numeriques mesurent les differences de densite 
d'absorption des rayons X par les tissus et les 
communiquent a un ordinateur, qui reconstruit 
l'image en deux dimensions. Avec la TDM spira- 
lee, l'ordinateur amplifie les contrastes, ce qui 
permet la reconstruction de coupes transversales 
standard en trois dimensions. Souvent, un pro- 
duit de contraste est administre par voie orale ou 
intraveineuse afin de mettre en evidence des sites 
specifiques. Les risques de la TDM sont Imposi¬ 
tion aux rayonnements, et les allergies ou l'insuf- 
fisance renale apres administration intraveineuse 
de l'agent de contraste. 

Tomographie par emission de positons (TEP): 

Technique qui permet l'imagerie de structures 
en fonction de leur capacite de concentrer des 
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molecules specifiques qui ont ete marquees par 
un isotope emetteur de positons, par exemple un 
analogue du glucose (qui n'est pas metabolise par 
les cellules) marque avec du fluor (fluorodesoxy- 
glucose [FDG]). Les cellules metaboliquement 
actives, notamment les cellules malignes, uti- 
lisent et importent plus de glucose que les autres 
tissus et done captent plus avidement le FDG. 
Les resultats peuvent etre faussement positifs en 
cas d'hyperactivite cellulaire due a une infection 
ou une inflammation. 

Transsudat : Un liquide derive du plasma qui 
s'accumule dans des tissus ou cavites en raison 
dune pression veineuse et capillaire. 

Trisomie 21 : Anomalie chromosomique consis- 
tant en une triplication ou translocation du chro¬ 
mosome 21. Les manifestations cliniques sont: un 
retard mental, une petite taille, un visage hypo- 
plasique et plat avec un nez court, un epicanthus 
proeminent (pli cutane a Tangle interne des pau- 
pieres), de petites oreilles avec implantation basse 
et anthelix proeminent, une langue epaisse et fis- 
suree, un hyperlaxisme des ligaments articulaires, 
une dysplasie du bassin, des mains et pieds larges, 
des doigts boudines, un pli palmaire transversal, 
des opacites du cristallin et une maladie car- 
diaque. Les patients atteints de trisomie 21 ont un 
risque accru de leucemie, de troubles de la thy- 
roide, de maladie coeliaque et de debut precoce de 
la maladie dAlzheimer. 

Turner (syndrome de) : Femmes avec un caryo- 
type 45X au lieu du caryotype feminin normal, 
46XX. Les caracteristiques sont les suivantes : 


retard de croissance, dysgenesie gonadique, mame- 
lons tres espaces, cou palme, anomalies cardiaques, 
intelligence habituellement normale. 

Vesicule : Petite lesion cutanee visible et remplie 
de liquide. 

Vitesse de sedimentation (VS) : Vitesse avec 
laquelle les globules rouges se deposent dans une 
colonne de sang; e'est une mesure indirecte de la 
reaction de phase aigue. La vitesse depend princi- 
palement de la concentration des proteines de 
grande taille, par exemple le fibrinogene. La VS 
est plus elevee chez les femmes et augmente avec 
l'age. Elle est acceleree dans une grande variete de 
maladies inflammatoires systemiques et neopla- 
siques. Les valeurs les plus elevees (> 100 mm/h) 
s'observent dans les infections chroniques (par 
exemple la tuberculose), le myelome, les maladies 
du tissu conjonctif et le cancer. 

Volume telediastolique : Volume de sang restant 
dans le ventricule a la fin de la diastole. 

Von Hippel-Lindau (syndrome de) : Affection 
autosomique dominante caracterisee par des 
tumeurs dans differents tissus et organes : cerve- 
let, retine, reins (carcinome a cellules claires), 
medullosurrenale (pheochromocytome), pan¬ 
creas et oreille interne. Associee a des mutations 
germinales du gene suppresseur de tumeur VHL. 

Xenotransplantation: Transplantation d'organes 
ou de tissus entre differentes especes. 

Zoonose : Transmission dune maladie d'un ani¬ 
mal a des etres humains. Le reservoir de la mala¬ 
die n'est pas humain. 


586 


Index 


A 

Abces 

- cerebral, 544 

- epidural spinal, 544 

- hepatique 

- amibien, 26,127 

- pyogene, 127 

- pulmonaire, 380 
Abdomen, 48, 49, 84, 85 

- aigu, 84 

- douleurs, 48, 85 

- causes et localisations, 49 
ABO, systeme 

- antigenes et anticorps, 160 
Acanthosis nigricans, 575 

Accident ischemique transitoire (AIT), 526, 527 
Accident vasculaire cerebral (AVC) 

- constitue, 526 

- traitement immediat, 529 
Achalasie, 54 

Acide 

- alendronique, 227 

- folique, 145, 171 

- tout-trans-retinoique (ATRA), 185 

- urique, calculs, 270 
Acidocetose diabetique, 246, 478 

- traitement, 479 
Acidose, 279 

- lactique, 246, 480 

- metabolique, 246, 247 

- causes, 247 

- respiratoire, 245 

- tubulaire renale, 247 

- uremique, 247 
Acne vulgaire, 569 
Acromegalie, 434, 436 

Activateurs des canaux potassiques, 352 
Addison, maladie d’, 450 
Adenocarcinome, 56 
Adenopathies, diagnostic 
differentiel des, 187 


Adenosine, 344 

- diphosphate (ADP), 163 
Adrenocorticotrophine (ACTH), 429 

- tests, 451 

Aedes aegypti , moustique, 21 
Akinetiques rigides, syndromes, 536 
Albumine, 160 
Alcalinisation urinaire, 419 
Alcalose 

- metabolique, 247 

- respiratoire, 246 
Alcool 

- consommation, 425 

- dependance, 426 

- foie et, 124 

- intoxication, 423 

- sevrage, 426 

- traitement a Thopital, 427 
Aldosterone, 463 
Alfacalcidol, 228 
Alimentaires, besoins, 87 
Alpha-antitrypsine, 366 
Alpha^antitrypsine, deficit en, 124 
Alteplase, 176 

Alzheimer, maladie d’, 553 
Amenorrhee, 448 

- causes, 449 

Amiante, effets sur le poumon, 390 
Amibiase 

- intestinale, 26 
Amiloride, 249 
Aminophylline, 400 
Aminosides, 42 
Aminotransferases, 100 
Amlodipine, 352 
Amoxicilline, 40, 41, 58 
Amphetamines, 424 
Ampicilline, 40, 41 
Amyloide, 493 
Amyloidose, 492, 493 
Amyotrophie(s) 


587 



Index 


- diabetique, 484 

- spinales, 553 

Analgesique, echelle, de POrganisation 
mondiale de la sante (OMS), 190 
Analgesiques, rhumatologie, 225 
Anemie, 139, 279 

- aplasique, 145 

- causes, 146 

- classification, 140 

- des maladies chroniques, 142 

- falciforme, 151 

- hemolytique, 147-149, 153-155 

- a autoanticorps 

-chauds, 154 

-froids, 154 

- acquise, 153 

- auto-immune, 153 
-caracteristiques, 154 

- causes, 148 

- demarche diagnostique, 149 

- hereditaire, 148 

- mecanique, 155 

- non immunitaire, 155 

- macrocytaire, 143 

- megaloblastique, 143 

- microcytaire, 140 

- pernicieuse, 143 

- sideroblastique, 143 
Anevrisme aortique, 341 

- abdominal, 342 

- dissequant, 342 

- thoracique, 342 
Angio-oedeme 

- hereditaire, 572 

Angioplastie primaire immediate, 320 
Angiotensine, 462 
-1,463 

- II, 463 
Angor 

- de decubitus, 314 

- de Prinzmetal, 314 

- instable, 314 

- nocturne, 314 
Anhydrase carbonique, 245 
Anorexie mentale, 90 
Antagonistes 

- de Paldosterone, 249, 311 

- de l’angiotensine II, 341 

- des recepteurs, 54 

- de langiotensine II, 350 

- de type 1 de langiotensine II (ARA), 311 

- H 2 , 54, 91 

- 5-HT 3 , 96 

- du calcium, 316, 341 
Antiacide(s), 90 


- a base d alginate, 53, 91 
Antiarythmiques, 344 
Antibacteriens, 40 
Anticholinesterases, 560 
Anticoagulants, 171 

- oraux, 175 

Anticoagulation, evaluation de P, 303 
Anticorps anti-TNF, 74 
Antidepresseurs tricycliques, 191 

- surdosage, 422 
Antidiabetiques oraux, 492 
Antiepileptiques, medicaments, 535, 563 
Antihistaminiques, 95 
Anti-inflammatoires non steroidiens (AINS) 

- polyarthrite rhumatoide, 205 

- rhumatologie, 225 

- surdosage, 422 
Anti-ischemie, agents, 317 
Antiphospholipides, syndrome des, 215 
A nt iplaque 11 ai re (s) 

- agents, 173 

- traitement, 317 
Antipsychotiques, 563 
Antiretroviraux, 36 

Antirhumatismaux modificateurs de la maladie (ARMM) 

- biologiques, 205 

- effets secondaires, 206 
Antithrombines, 317 
Antithrombotique, traitement, 527 
Antithyroidiens, medicaments, 442, 467 
Antituberculeux, effets secondaires, 383 
Anxiolytiques, 562 

Apnee du sommeil, syndrome d’, 368 
Apoplexie hypophysaire, 434 
Appendicite aigue, 86 
Arret cardiaque, 306 
Artere(s) 

- cerebrale(s) 

- anterieure, 528 

- moyenne, 528 

- principals, 531 

- renale 

- imagerie, 267 

- stenose, 267 

- vertebrale, 528 
Arteriographie renale, 257 
Arterioles afferentes, 251 
Arterite 

- a cellules geantes, 218, 549 

- de Takayasu, 219 
Arthralgie, 193 
Arthrite, 193 

- enteropathique, 209 

- gonococcique, 212 

- inflammatoire, 202 
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- meningococcique, 212 

- polyarticulaire 

- diagnostic differentiel, 194 

- psoriasique, 208 

- reactionnelle, 209 

- septique, 211 

- tuberculeuse, 212 
Arthropathie(s) 

- microcristallines, 209 

- par depot de pyrophosphate, 211 
Arthroscopie, 196 

Arthrose, 200 

- de la main, 201 
Articulation(s) 

- infection, 211 

- normale, 193 

- synoviale normale, 194 
Arythmie(s), 296 

- auriculaires, 321 

- causes, 302 

- sinusale, 297 

- ventriculaires, 322 
5-ASA, 74 
Asbestose, 390 
Ascite, 118 

- causes, 119 

Aspergillus fumigatus, 38, 361, 371, 372 
Aspiration a Faiguille fine, goitre et, 444 
Aspirine 

- hemostase, 173 

- surdosage, 420 
Asthme, 370 

- aigu grave, 375 

- soins, 375 

- facteurs precipitants, 372 

- maladie pulmonaire obstructive chronique et, 364 

- traitement 

- graduel chez Fadulte, 374 

- medicamenteux, 373 
Ataxie de Friedreich, 551 
Atenolol, 348 

Atopie, 371 
Atorvastatine, 494 
Atrophie 

- multisystematisee, 538 

- musculaire progressive, 553 
Autoanticorps, 213 

Axe cardiaque, 292 

B 

Bacteroides , 30, 544 
Baker, kyste de, 197 
Bandelettes urinaires, 253, 254 
Barrett, oesophage de, 54 


Bartonella , 329 
Basedow, maladie de, 440 

- complications ophtalmiques, 442 

- signes oculaires, 443 

Basic life support. Voir Soutien vital de base 
Beclometasone, 401 
Behcet, maladie de, 219 
Bell, paralysie de, 520 
Bendroflumethiazide, 248 
Benzodiazepines, 422 
Benzylpenicilline, 40,41 
Bernard-Soulier, maladie de, 163 
Beta-bloquants, 311, 315, 341, 347 

- surdosage, 422 
Beta-lactamines, 40 
Biguanide, 474 

Biliaires, voies. Voir Foie, maladie du 

- cancer, 137 
Bilirubine, 100 

- voies metaboliques, 104 
Biologique, therapie, 181 
Bisacodyl, 93 
Bisoprolol, 348 
Bisphosphonates, 227 
Bloc 

- atrioventriculaire 

- de deuxieme degre, 297 

- de premier degre, 297 

- de troisieme degre, 298 

- de branche 

- droit, 299 

- gauche, 300 
Borrelia burgdorferi , 16 
Borreliose, 16 
Bouche 

- troubles, 48 

- ulcerations, 51 
Bradycardie, 296 

- sinusale, 297 
Bromure 

- d’ipatropium, 399 

- de tiotropium, 399 
Bronchectasies, 368 

- complications, 369 
Bronchite aigue, 363 
Bronchodilatateurs, 366, 398 

- antimuscariniques, 399 
Bronchoscopie, 360 
Budd-Chiari, syndrome de, 126 
Budesonide, 401 

Bulleuses, maladies, 575 

- auto-immunes, 576 
Bumetanide, 248 
Burkitt, lymphome de, 189 
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C 

Calcium, 228 

- hyperphosphatemie, 279 

- metabolisme 

- controle du, 220 

- troubles du, 458 
Calculs 

- biliaires 

- complications, 130 

- de cholesterol 

-facteurs favorisant la formation, 129 

- pigmentaires, 129 

- dacideurique, 268, 270 

- de cystine, 268, 270 

- infectieux mixtes, 270 

- ureteraux, 269 

- uretraux, 269 

- urinaires, caracteristiques cliniques, 269 

- vesicaux, 269 
Campylobacter , 26, 27, 209 
Canal 

- carpien, syndrome du, 555 
Canal rachidien, stenose, 200 
Cancer 

- colorectal, 79 

- de la thyroide, 444 

- caracteristiques, 445 

- gastrique, 61 

- maladies inflammatoires de l’intestin et, 76 

- poumon, 390 

- a petites cellules, 393 

- non a petites cellules, 392 

- traitement, 180 

- voies biliaires, 137 
Candesartan, 350 
Candida 

- albicans , 28, 37, 252, 569 

- infection a, 472 
Candidose, 569 
Cannabis, 424 

Capacite vitale forcee (CVF), 411 
Capnographie, 412 
Capsule video-endoscopique, 49 
Carbamazepine, 563 
Carbimazole, 468 
Carbonate de calcium, 228 
Carcino'ide, syndrome, 71 
Carcinome 

- basocellulaire 

- ulceratif, 576 

- bronchique, 391 

- manifestations extrapulmonaires 
non metastatiques, 392 

- hepatocellulaire, 128 

- pancreas, 135 


- prostate, 284 

- renal, 282 

- spinocellulaire, 577 
Cardiaque, maladie 

- examen, 288 

- ischemique, 312 

- symptomes frequents, 287 
Cardiomyopathie 

- dilatee, 335, 336 

- hypertrophique, 335 

- restrictive primitive, 336 

- ventriculaire droite arythmogene, 336 
Cardiopathie rhumatismale chronique, 323 
Cardiovasculaire, risque 

- estimation du, 314 

- reduction du, 279 
Cardiovasculaires, maladies, 287 

- medicaments, 344 
Cardioversion electrique, 344 
Carence 

- en fer, 140 

- en folate 

- causes, 145 

- en iode, 438 

- en vitamine B 12 , 143 

- causes, 144 

- en vitamine D, 224 

- en vitamine K, 168 
Cataplexie, 507 
Catheterisme cardiaque, 296 
Catheters arteriels pulmonaires, 410 
Cavite nasale, 499 

Cefaclor, 42 
Cefalexine, 42 
Cefotaxime, 42 
Ceftazidime, 42 
Cefuroxime, 42 
Celecoxib, 226 

Cellules souches hematopoietiques, 
greffe de, 182 
Cellulite, 567 
Cephalee 

- causes, 508 

- de tension, 547 

- en grappe, 549 

- indications d’imagerie cerebrale, 508 

- trigeminale autonome, 548 
Cephalosporines, 41 
Cerebrovasculaire, maladie, 526 
Cervelet 

- lesions, causes, 513 
Cestodes (tenias), 29 
Champignons, 37 
Charbon actif, 419 
Chiasma optique, lesions, 514 
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Chimiotherapie, 180 
Chlamydia , 329 

- pneumoniae , 379 

- psittaci , 379 

- trachomatis , 28, 30, 31, 209, 252 
Chlordiazepoxide, 563 
Chlorhydrate 

- d’amiodarone, 345 

- de chlorpromazine, 96 

- de lidocaine, 346 

- de loperamide, 95 
Chlorpromazine, 563 
Choc 

- anaphylactique, 406,407,409 

- cardiogenique, 406 

- causes, 405 

- hypovolemique, 406 

- liberation de mediateurs, 405 

- mecanique, 406 

- modifications microcirculatoires, 405 

- physiopathologie, 404 

- reponse neuroendocrine, 405 

- septique, 409 

- traitement, 408 
Cholangiopancreatography 

- retrograde endoscopique (CPRE), 102 

- transhepatique percutanee (CTP), 102 
Cholangite 

- aigue, 131 

- sclerosante primitive, 126 
Cholecystite 

- aigue, 130 

- chronique, 131 
Cholera, 27 
Choree, 538 

- causes, 539 

Christmas, maladie de. Voir Hemophilie B 
Churg-Strauss, syndrome de, 219 
Chute, causes courantes de, 508 
Chylomicrons, 488 

- troubles, 489 
Cimetidine, 91 
Ciprofloxacine, 45 

Circadien, rythme, etudes du, 454 
Cirrhose, 115 

- alcoolique, 126 

- augmentation du volume extracellulaire, 236 

- biliaire 

- primitive, 122 

- secondaire, 123 

- causes, 101 

- complications et effets, 116 

- evaluation, 102 
Citramag®, 94 
Citrate de sodium, 94 
Clairance de la creatinine, 253 


Clarithromycine, 43, 58 

Claude Bernard-Horner, syndrome de, 517 

Clopidogrel, 173 

Clostridium difficile , 10, 23, 25 

Clostridium perfringens , 568 

Coagulation 

- controle physiologique, 163 

- mecanisme, 164 

- systeme de, choc et, 405 

- troubles 

- acquis, 168 

- hereditaires, 167 
Coagulation intravasculaire 
disseminee (CIVD), 168, 184 
Co-amoxiclav, 40 
Cocaine, 424 

Cockroft-Gault, equation de, 253 
Coeliaque, maladie 

- depistage serologique, 67 
Coeur 

- maladie. Voir Cardiaque, maladie 

- pulmonaire, 331 

- systeme de conduction, 289 
Colite 

- aigue et grave, 75 

- ischemique, 78 

- microscopique 

- collageneuse, 76 

- lymphocytaire, 76 

- ulcereuse 

- maladie de Crohn et, 72 

- signes de gravite, 73 

- traitements, 75 
Colloides, 234 
Colon, 76 

- cancer, 79 

- irritable, syndrome du, 84 

- polypes, 78 
Colonne vertebrale 

- cyphose et scoliose, 393 

- tige de bambou, 208 
Coloscopie, 49 
Coma, 523, 529 

- myxoedemateux 

- traitement, 440 

- principals causes, 524 
Co-magaldrox, 91 
Communication, 1, 3 

- culture et, 6 

- patients ayant des difficultes de, 6 
Compression de racines nerveuses, 
syndromes de, 199 
Conduction cardiaque, troubles, 321 
Conduction nerveuse, etudes de la, 522 
Conscience, perte de, 523, 533 

- causes courantes, 508 
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Consentement 

- circonstances speciales, 2 

- enfants, 2 

- legalement valide, 1 

- obtenir le, 2 

- urgences, 2 
Constipation, 48, 76 

- causes, 77 

- medicaments, 93 
Contractilite myocardique, 408 
Cordon ombilical, sang de, greffe du, 182 
Coronarien aigu, syndrome, 316 

- prise en charge immediate, 318 
Coronarienne, maladie, facteurs de risque 

- irreversibles, 313 

- modifiables, 314 
Cortex 

- occipital, lesions, 515 

- parietal, lesions, 513 
Corticoides 

- effets indesirables, 453 

- maladie pulmonaire obstructive chronique, 366 

- maladies endocriniennes, 468 

- maladies inflammatoires 
de Eintestin, 74 

- maladies respiratoires, 400 

- polyarthrite rhumatoide, 205 

- synthetiques, 450 
Corticoliberine, test a la, 455 
Corticotherapie, consequences dune, 452 
Cortisol, 451, 454 

Cotes, fractures des, 393 

Cou, douleur, 196, 200 

Coude, douleur, 197 

Coxibs, 205 

Coxiella burnetii , 329 

Creutzfeldt-Jakob, maladie de, 544 

Crises 

- d absence typiques (petit mal), 533 

- myocloniques toniques 
et akinetiques, 533 

- partielles, 533 

- tonicocloniques generalises 
(grand mal), 533 

Cristalloides, 233, 234 
Crohn, maladie de 

- colite ulcereuse et, 72 
Cryoprecipite, 160 
Cryptococcus neoformans , 37 
Cryptosporidium , 38,126 
Culture et communication, 6 
Cushing, syndrome de, 453, 455 

- causes, 454 
Cyanocobalamine, 172 
Cyclizine, 95 
Cylindres hyalins, 256 


Cyphose, 393 
Cystine, calculs de, 270 
Cytomegalovirus, 38 

D 

Dabigatran, 171 

De Quervain, thyroidite de, 440 
Debit 

- cardiaque, 410 

- de filtration glomerulaire (DFG), 253 

- expiratoire de pointe (DEP), 358 
Declarations anticipees, 3 
Defibrillateur implantable, 312 
Delire 

- causes, 561 
Demence, 553 

- a corps de Lewy, 555 

- causes, 554 

- par infarctus multiples, 529, 555 

- vasculaire. Voir Demence par infarctus multiples 
Dengue, 21 

Dermatite, 572 

- de contact, 573 

- herpetiforme, 68 
Dermatologie, 567 
Dermatomyosite, 216 

Detresse respiratoire aigue, syndrome de (SDRA), 413 
Dexamethasone, 454, 469 

- test de suppression, 454 
Diabete 

- chirurgie et, 485 

- classification, 471 

- complications 

- vasculaires, 481 

- de type 1,471 

- de type 2, 472 

- traitement, 474, 475 

- grossesse et, 486 

- infections, 485 

- insipide 

- nephrogenique, causes, 456 

- instable, 486 

- mesure du controle metabolique, 477 

- patients atteints dune maladie aigue, 486 

- regime alimentaire, 473 

- urgences metaboliques, 478 
Dialyse, 279 

- complications a long terme, 281 

- peritoneale, 280 

Diaphragme, dysfonctionnements, 396 
Diarrhee, 48 

- aigue, 81 

- chronique, 81, 82 

- demarche diagnostique, 83 

- du voyageur, 25 

- causes, 26 
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- inflammatoire, 82 

- mecanismes, 81 

- medicaments, 95 

- motilite et, 82 

- osmotique, 81 

- prise en charge, 82 

- secretaire, 81 
Diazepam, 562 
Diclofenac, 226 
Digoxine, 311, 347 
Diltiazem, 352 
Dipyridamole, 173 
Discopathie 

- aigue, 199 

- chronique, 199 

Disque intervertebral, maladie du, 199 
Disque optique, oedeme du, 515 
Diuretiques 

- ascite, 119 

- d’epargne potassique, 249 

- de l’anse, 248, 311 

- hypertension systemique, 341 

- principals classes, 236 

- thiazidiques, 248, 311 
Diverticulaire, maladie, 78 
Diverticule de Meckel, 70 
Diverticulite, 78 
Diverticulose, 78 
Docusate sodique, 93 
Domperidone, 96 
Dopamine, agonistes de la, 538 
Dos, mal de, 197 

Dossier medical, 6 
Douleur(s) 

- abdominales, 48, 85 

- causes et localisations, 49 

- biliaire, 129 

- cervicale, 196, 200 

- coude, 197 

- epaule, 196 

- faciale, 547, 548 

- lombaire, 197 

- causes, 198 

- maladie renale, 253 

- thoracique, 357 

- causes courantes, 287 

- traitement de la, 190 
Drepanocytose, 151 
Drogues, 423 

- passeurs de, 425 

Dual energy X-ray absorptiometry. Voir DXA 

Duodenum, 57 

DXA 

- densite osseuse, 222 

- maladie musculosquelettique, 196 


Dysenterie 

- amibienne, 26 

- bacillaire, 27 
Dysfonction 

- d’organes multiples, syndrome de, 406 

- systolique ventriculaire, 308 

- droite 

- gauche, 308 
Dyskinesies, 538 
Dyspepsie, 47 

- demarche diagnostique, 60 

- fonctionnelle, 84 

- medicaments, 90 

- traitement, 60 
Dysphagie, 47 

- causes, 48 
Dysphonie, 500 
Dyspnee, 287 
Dystonies, 539 
Dystrophie(s) 

- des ceintures et facio-scapulo-humerales, 560 

- musculaires, 560 

- myotonique, 561 
Dysurie, 252, 265 

E 

Eau 

- besoins en, 231 

- corporelle, regulation de la teneur en, 238 

- distribution, 233 

- equilibre quotidien normal, 231 
Echocardiographie 

- insuffisance cardiaque, 310 
Echocardiographie, 294 
Echographie 

- maladie musculosquelettique, 196 
Echographie 

- Doppler, maladie neurologique, 522 

- endoanale et endorectale, 50 

- endoscopique, 50 

- maladie renale, 256 

- thyroidienne, 444 

- transabdominale, 50 

- transoesophagienne, 294 

- transthoracique, 294 
Ecstasy, 424 
Eczema 

- atopique, 572 

- derriere les genoux, 573 

- exogene, 573 

Ehlers-Danlos, syndrome d’, 575 
Electrocardiogramme (ECG) 

- insuffisance cardiaque, 309 
Electrocardiogramme (ECG), 288 

- a l’effort, 293 
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- derivations thoraciques, 290 

Epidermophyton , 569 

- enregistrement ambulatoire 

Epilepsie, 546 

durant 24 heures, 294 

- classification, 533 

- infarctus du myocarde avec elevation du segment 

- crises d’ 

ST, 319 

— traitement de premiere ligne, 536 

- trace, 290 

— types courants, 533 

Electroencephalographie (EEG), 

Epileptique, etat de mal, 534, 535 

maladie neurologique et, 522 

- soins et examens, 535 

Electrolytes 

Epistaxis, 500 

- besoins en, 231 

Epithelioma spinocellulaire, 56 

- concentrations normales dans les liquides 

Eplerenone, 249 

intra- et extracellulaire, 232 

Epstein-Barr, virus d’, 15 

Electromyographie (EMG), 522 

- lupus erythemateux 

Elliptocytose hereditaire, 148 

dissemine et, 213 

Embolie, 322 

Equilibre acidobasique, 245 

- pulmonaire, 332, 333 

Erectile, dysfonction, 446 

— grossesse et, 334 

Ergocalciferol, 228 

— traitement, 334 

Erysipele, 567 

Empathie, 5 

Erytheme 

Empyeme, 380 

- noueux, 573 

Encephalite 

— causes courantes, 574 

- virale aigue, 543 

- polymorphe, 574 

Encephalopathie 

Erythromycine, 43 

- hepatique, stadification clinique, 113 

Escherichia coli , 12, 24, 26, 27 

- portosystemique 

- ascite, 119 

— facteurs precipitants, 120 

- infection des voies urinaires, 263 

- spongiforme transmissible, 544 

Essais cliniques, consentement et, 3 

Endarteriectomie carotidienne, 528 

Essoufflement 

Endocardite infectieuse 

- causes, 356 

- criteres de Duke modifies 

Estomac, 57 

pour le diagnostic d’, 329 

Ethique, 1 

Endocrinien, systeme, 429 

Etourdissements, 507 

- controle et retroaction, 430 

Evanouissements, 507 

Endocriniennes, maladies 

Expectorations, 357, 377 

- symptomes communs, 429 

Extrasystoles 

Endoscopie, 48 

- auriculaires, 303 

Enfants, consentement et, 2 

Engourdissement, 511 

- ventriculaires, 303, 304 

Enrouement, 500 

F 

Enseignement, consentement et, 3 

Facteur 

Entamoeba histolytica , 26 

- de von Willebrand, 163 

Enterococcus faecalis, 12, 263 

- VIII, concentres, 160 

Enterocolite, 22 

- IX, concentres, 160 

Enteropathie 

Faiblesse, 509 

- au gluten. Voir Coeliaque, maladie 

Fasciite necrosante, 568 

- exsudative, 70 

Fer 

Enteroscopie, 49 

- carence en, 140 

Entretien avec le patient, 4 

— causes, 141 

Eosinophiles, 162 

- par voie orale, 171 

Epanchement 

Fibrillation 

- pericardique, 337 

- auriculaire, 302 

Epanchement 

— anticoagulation, 303 

- pleural, 394 

- ventriculaire, 304 

— causes, 395 

Fibrinolyse, 164 

Epaule, douleur, 196 

Fibrinolytiques, agents, 176, 321 
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Fibrose 

- kystique, 369 

- pulmonaire idiopathique, 387 
Fievre 

- au retour dun voyage, 16 

- causes, 17 

- d’origine inconnue, 10 

- causes, 11 

- enterique, 21 

- hemoglobinurique, 19 
Filtrat glomerulaire, 251 
Filtration glomerulaire, debit, 253 
Flatulence, 48 

Flaviridae , famille des, 21 

Flecainide, 346 

Fleet Phospho-Soda®, 94 

Flenley, nomogramme acidobasique de, 246 

Flucloxacilline, 40, 41 

Fludrocortisone, 452 

Fluides corporels 

- compartiments, 231 

- regulation de Fhomeostasie, 235 
Fluticasone, 401 

Flutter auriculaire, 302, 303 
Foie 

- abces, 127 

- alcool et, 124 

- biochimie 

- anormale, 100 

- et tests de la fonction, 99 

- biopsie, 102 

- carcinome, 128 

- cirrhose, evaluation, 102 

- fibrose, evaluation, 102 

- grossesse et, 128 

- insuffisance fulminante, 113 

- maladie du. Voir aussi aux pathologies specifiques 

- chronique 
-causes, 101 

-signes physiques, 103 

- examens, 101 

- hemostase, 168 

- symptomes et signes, 102 

- steatose, 125 

- non alcoolique, 114 

- transplantation, 121 

- tumeurs, 128 

- benignes, 129 
Folate, carence en 

- causes, 145 
Fondaparinux, 171 
Fongiques, infections, 569 
Formoterol (eformoterol), 399 
Fosphenytoine, 565 
Fracture(s), 222 


- de fragilite 

- facteurs predisposants, 221 

- des cotes, 393 

- evaluation du risque de, 222 
Frequence cardiaque, 290 

- troubles, 321 
Friedreich, ataxie de, 551 
Furosemide, 248 

G 

Gaisbock, syndrome de, 156 
Gamma-GT, 100 
Gammapathie monoclonale 
de signification indeterminee, 190 
Gangrene gazeuse, 568 
Gardnerella vaginalis , 28, 252 
Gastrite, 60, 61 
Gastro-enterite 

- bacterienne, mecanismes pathogeniques, 22 
Gastro-enterologie, 47 

- medicaments, 90 
Gastro-intestinale 

- examens, 48 

- symptomes, 47 
Gastropathie, 60, 61 
Gastroscopie, 49, 53, 55 
Gaz du sang arteriel, 366 

- changements, 245 

- dosage, 358 

- pneumonie, 377 

- valeurs normales, 411 
Genou, douleur, 197 
Gentamicine, 42 
Giardia intestinalis , 28 
Giardiose, 28 
Gigantisme, 434 
Glande(s) 

- exocrines, 429 

- salivaires, troubles, 52 
Glasgow 

- criteres de, pancreatite aigue, 133 

- echelle de, 523 
Glibenclamide, 493 
Gliclazide, 494 
Globules 

- blancs. Voir aussi Leucocytes 

- urines, 255 

- rouges, 139 

- concentres, 159 

- transfusion, complications, 161 

- troubles metaboliques, 153 

- urines, 256 
Glomerulaire, maladie 

- examens indiques, 261 

- pathogenie et nomenclature, 258 
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Glomerulonephrite, 258 

- aigue, 259, 262 

- rapidement progressive, 259, 263 

Glomerulopathies, 258 

- classification et tableaux cliniques, 259 

- syndrome nephrotique et, 259 

Glossite atrophique, 52 

Glucagon 

- GlucaGen® Hypokit, 494 

Glucocorticoides, axe des, 450 

Gluconate 

- de calcium, 228 

- ferreux, 171 

Glucose 

- intolerance au, 473 

- metabolisme du, 471 

Glucose-6-phosphate deshydrogenase (G6PD), 
deficit en, 153 

Glycemie, 99 

Glycerol (glycerine), 93 

Glycosurie, 255 

Goitre, 443 

- causes et types, 444 

- multinodulaire toxique, 440 

Gonadoliberine ( gonadotrophin-releasing hormone 
[GnRH]), 445 

- deficit congenital en, 446 

Gonorrhee, 30 

Gorge, 500 

- mal de, 501 

Gorgee barytee, 55 

Goutte, 209 

- aigue, 210 

- pseudo-, 211 

- tophacee chronique, 210 

Granulomes annulaires, 485 

Greffe 

- de cellules souches hematopoietiques 

- syngenique, 182 

- du sang de cordon ombilical, 182 

Grippe, 362 

Grossesse 

- diabete et, 486 

- embolie pulmonaire et, 334 

- hepatopathie et, 128 

- infection des voies urinaires et, 265 

Groupes sanguins, 160 

Guillain-Barre, syndrome de, 556 

Gynecomastie 

- causes, 447 

- bronchectasies, 369 

- osteomyelite, 212 

Haloperidol, 563 

Hanche, affections de la, 197 
Haptoglobine, 147 

Helicobacter pylori, infection a, 57 

- cancer gastrique et, 61 

- diagnostic, 58 

- gastrite et, 61 

- lymphome gastrique et, 62 

- propositions de mecanismes 
pathogeniques, 59 

- ulceres associes, 59 

Helminthiques, infestations, 28 
Hematologiques, maladies, 139 

- medicaments, 171 

Hematome sous-dural, 532 
Hematopoiese, 139 

- extramedullaire, 158 

Hematurie, 254, 259 

- examens, arbre de decision, 256 
Hemiballisme, 539 

Hemisphere cerebral, infarctus dun, 529 
Hemochromatose hereditaire 

- tableau clinique, 123 

Hemodialyse, 419 

- principes, 280 

Hemodynamique, fonction, 
perturbations aigues de la. Voir Choc 
Hemofiltration, 280 

- principes, 281 

Hemoglobine, 139 

- anomalies, 149 

- diagnostic prenatal, 151 

- types, 150 

Hemoglobinurie, 147 

- nocturne paroxystique, 155 

Hemolyse 

- chronique, 152 

- induite par des medicaments, 155 
Hemophilie 

- A, 167 

- B,167 

Hemoptysie, 357 

Hemorragie(s). Voir aussi Saignements 

- digestives 

- basses, 65 

- hautes, 64 
-causes, 63 

- extradurale, 533 

- intracerebrale, 531 

H 

Haemophilus 

- ducryei , 28 

- influenzae , 33, 379, 500, 543 

- intracranienne primaire, 531 

- sous-arachno'idienne, 531 

- variqueuse, 117 

Hemosiderine, 148 
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Hemostase, 163 

- medicaments agissant sur 1’, 173 

- troubles, classification, 164 
Henoch-Schonlein, purpura. Voir 
Purpura rhumatoide 

Heparine de bas poids moleculaire (HBPM), 170, 174 
Hepatite 

- A (VHA), 107 

- immunisation 

-active, 108 

-passive, 108 

- aigue, 106 

- alcoolique, 125 

- auto-immune, 114 

- B (VHB), 108 

- aigue, 109 

- chronique, 109 
-traitement, 111 

- co-infection par le VIH, 111 

- marqueurs serologiques, 109 

- VIH et, 39 
-C(VHC), 112 

- VIH et, 39 

- chronique, 106 

- causes, 107 
-D(VHD), 112 
-E(VHE), 113 

Hepatolenticulaire, degenerescence. Voir 
Wilson, maladie de 
Hepatome, 128 

Hepatopulmonaire, syndrome, 121 
Hepatorenal, syndrome, 121 
Hernie hiatale 

- par glissement, 55 

- para-oesophagienne, 55 
Herpes, virus 

- simplex (VHS), 14 

- VIH et, 38 
Hirsutisme, 448, 450 
Hirudines, 171 

His, faisceau de, 298 
His-Purkinje, systeme de, 298 
Histoplasmose, 37 
Hodgkin, lymphome de, 186 
Hormone(s) 

- antidiuretique (ADH), 430 

- syndrome de secretion inappropriee, 457 

- de croissance hypophysaire (GH), 434 

- de liberation hypothalamiques, 431 

- hypophysaires trophiques, 431 

- thyroidiennes, 467 
Hormonotherapie, 181 
Huntington, maladie de, 539 
Hydrocephalie, 546 
Hydrocortisone, 452,469 


Hydronephrose, 270 
Hydroxocobalamine, 172 
Hydroxyde d’aluminium, 91 
Hyperaldosteronisme primaire, 463 
Hyperbilirubinemie congenitale, 104 
Hypercalcemie 

- causes, 458 

- grave et aigue, traitement, 460 
Hypercalciurie, 268 

- idiopathique, 270 
Hypercholesterolemie, 259 

- isolee, 489 

Hyperglycemique hyperosmolaire, etat, 480 
Hyperkaliemie, 242, 279 

- causes, 243 

- modifications de PECG, 243 

- prise en charge, 244 
Hyperlipidemie 

- medicaments, 490 

- mixte, 489 

- primaire, 489 

- secondaire, causes, 489 

- traitement, 489 
Hypermagnesemie, 244 
Hypernatremie, 241 
Hyperoxalurie 

- alimentaire, 268 

- enterique, 268 

- primitive, 268 
Hyperparathyroidie 

- primaire, 458,459 

- secondaire, 459 

- tertiaire, 459 
Hyperphosphatemie, 279 

Hyperplaquettose, diagnostic differentiel dune, 157 
Hyperprolactinemic, 436 
Hyperpyrexie, 467 

Hypersecretion pituitaire, syndrome d’, 434 

Hypersplenisme, 158 

Hypertension 

- arterielle 

- causes endocriniennes, 463 

- essentielle, 266, 338 

- grave, 341 

- maligne, 266 

- medicaments, 340 

- pulmonaire 
-causes, 331 

- renale, 266 

- secondaire, 338 

- systemique, 338 

- portale, 116 

- causes, 117 
Hyperthermie, 467 
Hyperthyroidie, 440, 441 
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Hypertrichose, 448 
Hypertriglyceridemie, 259, 489 
Hypertrophie ventriculaire 

- droite, 292 

- gauche, 292 
Hyperuricemie, 209 

- causes, 210 
Hypnotiques, 561 
Hypoadrenalisme 

- aigu, traitement, 451 

- primaire, 450 

- secondaire, 453 
Hypoalbuminemie, 259 
Hypocalcemie 

- aigue, 461 

- algorithme pour lenquete d’, 461 

- causes, 460 

- persistante, 461 
Hypoglycemie 

- causes, 487 

- chez le non-diabetique, 486 

- durant le traitement a Tinsuline, 477 

- traitement, 494 
Hypogonadisme 

- feminin, 448 

- masculin 

- causes, 445 
Hypokaliemie, 241 

- causes, 242 
Hypolipemiants, 490, 494 
Hypomagnesemie, 244 
Hyponatremie 

- diagnostic, 239 

- exces d’eauet, 239 

- prise en charge, 240 

- perte de sel et, 238 
Hypoparathyroidie, 460 
Hypophosphatemie 

- causes, 462 
Hypophyse, 429 

- lesions et tumeurs, 432 
Hypopituitarisme, 433 

- causes, 434 

Hypothalamo-hypophyso-thyroidien, axe, 430 

Hypothalamus, 429 

Hypothermie 

- traitement, 466 
Hypothyroidie 

- congenitale, 438 

- iatrogene, 438 

- infraclinique, 439 

I 

Ibuprofene, 226 
Ictere 


- causes, 105 

- cholestatique, 105 

- demarche diagnostique, 106 

- hemolytique, 104 

Imagerie nucleaire cardiaque, 295 
Imagerie par resonance magnetique (IRM) 

- maladie gastro-intestinale, 51 

- maladie hepatique, 101 

- maladie musculosquelettique, 196 

- maladie neurologique, 522 

- maladie renale, 257 

- maladie respiratoire, 359 
Immunoglobulines, 160, 560 
Immunosuppresseurs, 560 
Inclinaison, test d’, 294 
Incontinence 

- fecale, 77 

- urinaire 

- causes neurologiques, 286 

- d effort, 285 

- par imperiosite, 286 

- par regorgement, 286 
Incretines, 475 
Indigestion, 47 
Infarctus cerebral, 528 
Infarctus du myocarde 

- avec elevation du segment ST, 318 

- traitement, 320 

- complications, 321 

- evolution electrocardiographique, 319 
Infectieuses, maladies, 9 

- examens habituels, 10 

- medicaments, 40 
Infection(s) 

- a protozoaires, 38 

- articulations et os, 211 

- bacteriennes, 15, 39 

- fongiques, 569 

- oreille, 498 

- sexuellement transmissibles, 28 

- systeme nerveux, 541 

- tropicales, periodes d’incubation, 17 

- virales communes, 12 

- voies urinaires, 263 
Inhalation de corps etrangers, 362 
Inhibiteurs 

- calciques, 351 

- de Tenzyme de conversion 

delangiotensine, 310, 341, 349 

- de la pompe a protons, 54, 92 

- de la thrombine, 174 

- du TNF-a, 206 
Inotropes, 311, 408, 409 
Insuffisance 

- cardiaque, 306, 322 
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— aigue, 312 

-traitement, 313 

— algorithme diagnostique, 309 

— augmentation du volume 
extracellulaire, 236 

— causes, 307 

— chronique 

-traitement, 310 

— diastolique, 308 

— medicaments, 347 

— hepatique fulminante, 113 

— prerenale, 272 

— renale 

— aigue, 272 

— chronique, 278 

— respiratoire, 410 

— causes, 411 
Insuline 

— echelle d’ajustement des doses, 486 

— resistance a P, 477 

— types d’, 476 
Insulinome, 486 

Insulinotherapie, complications, 476 
Intervalle 

— PR, 292 

— QT, 292 

Intervention coronarienne 
percutanee (ICP), 316 
Intestin 

— court, syndrome de P, 69 

— grele, 66 

— examen, 49 

— resection, 69 

— troubles causant une 
malabsorption, 67 

— tumeurs, 70 

— ischemie, 70 

— maladies inflammatoires de P, 71 

— cancer, 76 

— chirurgie, 74 

— complications, 76 

— manifestations en dehors 

du tractus gastro-intestinal, 73 

— occlusion, 87 

— troubles fonctionnels, 82 
Intoxication 

— alimentaire, 22 

— medicamenteuse, 417 

— augmentation de Pelimination 
du medicament, 419 

— prevention de labsorption du medicament, 418 

— reanimation d’urgence, 418 
lode, carence en, 438 

Iodure de sodium radioactif ( 131 I), 442 
Irrigation intestinale totale, 419 


Ispaghula brou, 93 
Ivabradine, 316 
Ixodes , tiques, 16 

J 

Jaunisse. Voir aussi Ictere 

K 

Kaliemie, troubles de la, medicaments, 249 
Kallmann, syndrome de, 433 
Kaposi, sarcome de, 577 
Klean-Prep®, 94 
Klebsiella , 268 

- aerogenes , 263 

- granulomatis , 28 

- pneumoniae , 380 
Klinefelter, syndrome de, 446 
Kyste(s) 

- de Baker, 197 

- renaux solitaires ou multiples, 281 

L 

Lactulose, 94 
Langue 

- geographique, 52 

- troubles, 48 
Lansoprazole, 92 

Laryngotracheobronchite aigue (croup), 362 

Lavage gastrique, 418 

Laxatifs 

- de lest, 93 

- osmotiques, 93 

- stimulants, 93 
Leflunomide, 205 
Legionella , 329 

- pneumophila , 379 
Leishmaniose, 38 
Leptospira interrogans , 16 
Leptospirose, 16 
Leucemie, 182 

- aigue, 183 

- lymphoblastique, 185 

- myelo'ide, 184 

- promyelocytaire, 184 

- chronique 

- lymphoide, 186 

- myeloide, 185 

- classement, 183 

- etiologie, 183 
Leucocytes, 162 
Leucocytose neutrophile, 162 
Levodopa, 538 
Levothyroxine sodique, 467 
Libido, perte de, 446 
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Lipides 

- metabolisme des, 99 

- troubles du, 487 

- plasmatiques 

- dosage des, 488 

- indications de l’analyse, 488 
Lipohypertrophie, 485 
Lipoproteines 

- de basse densite ( low-density 
lipoproteins [LDL]), 488 

- troubles, 489 

- de densite intermediate ( intermediate 
density lipoproteins [IDL]), 488 

- de haute densite ( high-density 
lipoproteins [HDL]), 488 

- de tres basse densite (very low-density 
lipoproteins [VLDL]), 488 

- troubles, 489 
Liquide(s) 

- cephalorachidien (LCR), 522, 544 

- extracellulaires, distribution des, 232 

- intraveineux en pratique clinique, 233 

- synovial, analyse, 196 
Lisinopril, 349 
Listeriose, 23 
Lithiase 

- biliaire, 129 

- voie principale, 132 

- calcique, 268 

- renale, 267 

- induite par une infection, 268 
Lombalgie, 198 

Lorazepam, 562 

Lupus erythemateux dissemine, 213 

- caracteristiques cliniques, 214 
Lyme, maladie de. Voir Borreliose 
Lymphocytes, 163 
Lymphome 

- cutane a cellules T, 577 

- de Burkitt, 189 

- de Hodgkin, 186 

- stadification, 187 

- gastrique, 62 

- primitif, 189 

- non hodgkinien, 188 

Lyse tumorale, syndrome aigu de, 182 
Lysergide, 424 

M 

Macrocytose, causes de, 146 
Macrogols (polyethylene glycol), 94 
Macrolides, 43 

Magnesium, regulation du, 244 
Maladie pulmonaire obstructive 
chronique (MPOC), 363 


- asthme et, 364 

- exacerbation aigue, 366 
Maladies a declaration obligatoire, 10 
Malignes, maladies 

- diagnostic, 179 

- medecine palliative, 190 

- traitement de la douleur, 190 
Manometrie oesophagienne, 55 
Marfan, syndrome de, 575 
Marqueurs 

- cardiaques, 320 

- tumoraux seriques, 180 
Mauvaises nouvelles, annoncer des, 5 
Maux de tete, 507 

Meckel, diverticule de, 70 
Mediastinoscopie, 360 
Medicaments 

- concordance, 415 

- effets indesirables, 416 

- intoxications, 417 

- prescription, 415 
Medullaire lateral, syndrome, 529 
Megacolon, 78 

Melanome malin 

- criteres cliniques pour le diagnostic, 577 
Membranaires, defectuosites, 148 
Meniere, maladie de, 498 

Meningite 

- bacterienne 

- examens et traitement, 542 

- bacterienne aigue, 541 

- chronique, 542 

- infectieuse, causes, 542 

- virale, 542 
Menopause, 447 
Menstruels, troubles, 450 
Mental abrege, test, 554 
Mesangiocapillaire, syndrome, 260 
Metabolisme, troubles du, 471 
Metformine, 492 
Methemalbumine, 147 
Methotrexate, 74 

- polyarthrite rhumato'ide, 205 
Methycellulose, 93 
Methylprednisolone, 469 
Metoclopramide, 96 
Metolazone, 248 
Metoprolol, 348 
Metronidazole, 44, 58, 74 
Microalbuminurie, 254 
Microsporum , 569 
Migraine, 547 

Mixte, syndrome, 218 
Mobitz, bloc de type, 298 
Moelle epiniere 
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- compression, 549 

- causes, 550 

- lesions, 511, 540 

- maladies, 549 
Moelle osseuse 

- allogreffe, 182 

- autogreffe, 182 

Monoamine oxydase B, inhibiteur de la, 538 

Monoarthrite aigue, 195 

Monocytes, 162 

Mononeuropathie, 555 

Mononevrite, 484 

Mononitrate d’isosorbide, 351 

Mononucleose infectieuse, 15 

Monoxyde de carbone, intoxication au, 422 

Morphine, 190 

Mort cerebrale, 525 

Motoneurones 

- inferieurs, 510 

- lesions, 519 

- maladies des, 552 

- superieurs, 509 

- lesions, 520 

Mourant, soins au patient, 191 
Mouvements 

- anormaux, 536 

- coordination des, 513 
Moviprep®, 94 

Mucoviscidose. Voir Fibrose kystique 
Multinevrite, 484, 556 

- causes, 553 

Musculaires, maladies, 558 

- classement, 559 

- examens, 522 
Musculosquelettique(s) 

- maladie 

- examens courants, 195 

- symptomes, 193 

- trouble regionaux courants, 196 
Myasthenie, 558 
Mycobacterium 

- avium-intracellulare , 39 

- tuberculosis , 39, 376 
Mycoplasma , 30 

- pneumoniae , 379 
Myelinolyse centropontine, 240 
Myeloablative, therapie, 182 
Myelodysplasie, 158 
Myelofibrose (myelosclerose), 157 
Myelome multiple, 189 
Myeloproliferatifs, syndromes, 155 
Myocardique, maladie, 334 
Myocardite, 334 

Myoclonie, 539 
Myotonie(s), 560 


- congenitale, 561 

Myxoedeme, troubles psychiques du, 440 

N 

Narcolepsie, 507 
Nausees, 95,191 
Necrobiose lipo'idique, 485 
Necrose tubulaire aigue, 273 

- causes, 274 
Neisseria 

- gonorrhoeae , 28, 30, 252 

- meningitidis , 12 
Nematodes (vers ronds), 29 
Neoplasie endocrinienne multiple, 465 
Nephretique aigu, syndrome, 259 

- maladies communement associees, 262 
Nephrite tubulo-interstitielle 

- aigue, 265 

- chronique, 265 
Nephrocalcinose, 267 

- causes courantes, 270 
Nephron, 251 
Nephropathie 

- chronique, 276 

- appel a un nephrologue, 279 

- de reflux, 264 

- diabetique, 482 
Nephrotique, syndrome 

- augmentation du volume 
extracellulaire, 236 

- avec sediments urinaires, 259 

- actifs, 260 

- non specifiques, 259 

- glomerulopathies et, 259 
Nerf(s) 

- abducens, 517, 518 

- accessoire, 521 

- craniens, 513, 517 

- facial, 519 

- glossopharyngien, 521 

- hypoglosse, 521 

- oculomoteur, 517, 518 

- olfactif, 514 

- optique 

- lesions, 514 

- peripheriques 

- lesions, 511 

- maladies des, 555 

- trijumeau, 518 

- distribution cutanee, 519 

- trochleaire, 517, 518 

- vague, 521 

- vestibulocochleaire, 520 
Nerveux, systeme, infections, 541 
Neurofibromatose, 575 
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Neurologie, 507 

Neuronales degeneratives, maladies, 552 
Neuropathie(s) 

- diabetique, 483 

- optique, 540 

- par carence vitaminique, 557 

- sensorimotrice hereditaire, 558 
Neurosyphilis, 544 

- syndromes cliniques, 545 
Neutropenie, 162 
Neutrophiles, 162 
Nevralgie 

- du trijumeau, 519 

- migraineuse, 549 
Nevrite vestibulaire, 498 
Nez, 499 

Nicorandil, 316, 353 
Nifedipine, 352 
Nitrates, 316, 350 
Nodule 

- pulmonaire solitaire, 359 

- solitaire toxique, 440 
Nutrition, 87 

- artificielle, surveillance, 89 

- enterique, 88 

- liquide, 74 

- parenterale totale (NPT), 88 

- complications, 89 
Nutritionnel, soutien, 88 
Nycturie, 252 
Nystagmus 

- a ressort, 521 

- pendulaire, 521 

O 

Obesite, 90 
Obstruction 

- gastrique, 59 

- voies urinaires, 270 
Occlusion intestinale 

- fonctionnelle, 87 

- mecanique, 87 
Octreotide radiomarque, 455 
Oculaire, maladie, 
diabetique, 481, 483 
CEdeme 

- generalise, 260 

- papillaire, 515 

- syndrome nephrotique, 259 
CEil 

- anatomie et physiologie, 501 

- rouge, 501 

- causes, 502, 503 
(Esophage, 52 

- de Barrett, 54 

- motilite, troubles, 48 


- perforation, 56 

- stenose, 54 

- benigne, 55 

- troubles fonctionnels, 83 

- tumeurs 

- benignes, 57, 62 

- malignes, 56 
CEsophagienne, motilite, 
troubles de la, 55 

CEsophagienne, test de physiologie, 51 

(Esophagogastroduodeno 

scopie (OGD), 49 

Oligurie, 252 

Omeprazole, 58, 92 

Oncologiques, ugences, 182 

Ondansetron, 97 

Ondes T, 292 

Opioides, 424 

Optique, atrophie, 516 

Ordonnance, redaction dune, 416 

Oreille, 497 

- anatomie et physiologie, 498 

- infections, 498 
Oreillons, 13 

Organe, defaillance progressive dun, 406 
Os 

- controle du metabolisme, 220 

- infection, 211 

- maladies des, 220 

- medicaments agissant 
sur le metabolisme, 227 

Osmolalite plasmatique, 237 
Osteodensitometrie, 
indications pour E, 222 
Osteodystrophie renale, 277, 278 
Osteomalacie, 224 
Osteomyelite, 212 
Osteonecrose, 223 
Osteoporose, 220 

- cortisonique, 223 

- facteurs predisposants, 221 
Ovaires polykystiques, 
syndrome des, 448 
Oxazepam, 563 
Oxygene, 366 
Oxymetrie de pouls, 411 

P 

Paget, maladie de, 223 
Palpitations, 287 
Paludisme 

- a P. falciparum 

- grave, 20 

- symptomes possibles, 19 

- cerebral, 19 

- distribution geographique, 18 
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- non complique, 19 

- traitement, 20 
Pamidronate disodique, 227 
Pancreas, 132 

- carcinome, 135 

- transplantation, 477 

- tumeurs neuroendocrines 

- syndromes cliniques, 137 
Pancreatite 

- aigue, 132, 133 

- traitement, 134 

- causes, 133 

- chronique, 132,133,135 
Pancytopenie, 145 

- causes, 146 
Papovavirus, 39 
Paracentese, 119 
Paracetamol, 225 

- surdosage, 421 

- nomogramme pour le traitement, 423 

- traitement, 421 
Paralysie 

- bulbaire, 521, 553 

- de Bell, 520 

- pseudobulbaire, 521, 529, 553 

- supranucleaire progressive, 538 
Paraplegique, patient, soigner un, 552 
Paraproteinemies, 189 
Parathormone (PTH), 220 
Parenchyme 

- pulmonaire, maladies diffuses du, 385 

- renal, maladie du, 273 

Parkinson idiopathique, maladie de, 536 
Parkinsonisme 

- medicamenteux, 538 

- plus, 538 

Parodontales, maladies, 52 
Passeurs de drogues, 425 
Peau 

- affections courantes, 569 

- diabete et, 485 

- infections, 567 

- maladies bulleuses, 575 

- signes cutanes de maladie systemique, 573 

- structure et fonction, 568 

- tumeurs malignes, 576 
Pemphigoide bulleuse, 576 
Pemphigus vulgaire, 576 
Peptides natriuretiques, 307 
Periarterite noueuse, 219 
Pericardique, maladie, 336 
Pericardite, 322 

- aigue, 336 

- constrictive, 337 
Perindopril, 349 
Peritoine, 87 


Peritonite 

- aigue, 86 

- bacterienne spontanee, 119 
Peutz-Jeghers, syndrome de, 70 
Pharyngite aigue, 361 
Phenothiazines, 96, 422 
Phenoxymethylpenicilline, 40, 41 
Phenytoine, 564 
Pheochromocytome, 463 
Phosphatase alcaline, 100 
Phosphate 

- par voie intraveineuse, 462 

- sodique de menadiol, 172 

- supplements oraux, 462 

- troubles de la concentration de, 461 

- voie rectale, constipation, 94 
Phototherapie, 571 
Phytomenadione, 172 
Picolax®, 95 

Pied diabetique, 484 
Piperacilline, 41 
Plaintes, 6 
Plaquettes, 139 

- adherence, 163 

- concentres, 159 

- troubles, 165 
Plasma, 139 

- frais congele, 159 
Plasmapherese, 560 
Plasmodium 

-falciparum , 16,18 

- malariae , 18 

- ovale , 18 

- vivax , 18 

Pleurales, aspiration et biopsie, 360, 394, 395 
Pleuresie, 393 

Plevre, maladies ou lesions, 393 
Pneumoconiose des mineurs de charbon, 389 
Pneumocystis jiroveci, 37, 380 
Pneumonie, 375 

- communautaire 

- arbre decisionnel, 378 

- complications, 380 

- interstitielle idiopathique, 387 

- lobaire, 377 

- par aspiration, 380 

- types, 379 
Pneumopathie 

- infiltrante diffuse, 384 

- par hypersensibilite 

- causes, 388 
Pneumothorax, 395, 396 

- spontane primaire, 397 
Poids corporel, troubles du, 90 
Polyangeite, 219 

Polyarterite microscopique (polyangeite), 219 
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Polyarthrite rhumatoide, 202-204 

- manifestations non articulaires, 204 
Polyglobulie, 155 

- absolue, 156 

- causes, 156 

- relative ou apparente, 156 

- secondaire, 157 

- vraie, 156 
Polymyalgie, 218 
Polymyosite, 216 
Polyneuropathie, 556 
Polype(s) 

- adenomateux, 78 

- du colon, 50, 78 

- gastriques, 62 
Polypose, syndromes de, 78 
Polyurie, 252 

Ponction lombaire, maladie 
neurologique et, 522 
Pont, lesions, 512 
Pontage aortocoronarien, 316 
Porphyrie 

- aigue intermittente, 491 

- classement, 491 

- cutanee tardive, 492 

- erythropoietique, 492 

- variegata, 492 

Porphyrine, voies metaboliques de la, 491 
Potassium 

- elimination, 250 

- intraveineux, 250 

- oral, 249 

- regulation, 241 

- supplements, 249 
Poumon 

- abces, 380 

- biopsie par thoracoscopie video-assistee, 360 

- cancer, 390 

- a petites cellules, 393 

- non a petites cellules, 392 

- maladies professionnelles, 389 

- tumeurs metastatiques, 393 
Poursuites judiciaires, 6 
Prednisolone, 469 
Prescription, 415 

- bonnes pratiques, 416 
Pression 

- arterielle 

- choc, 410 

- endocrinologie du controle de la, 462 

- intracranienne, 546 

- osmotique, 232 

- positive 

- a deux niveaux, 412 

- continue, 412 

- veineuse centrale, 410 


Prochlorperazine, 96 
Prokinetiques, agents, 54 
Promethazine, 95 
Propranolol, 348 

- varices oesophagiennes, 118 
Propylthiouracile, 468 
Prostate 

- carcinome, 284 

- hypertrophie benigne, 284 

- maladies, 284 
Proteine, 99 
Proteinurie 

- asymptomatique, 259 

- causes, 254 
Proteus , 268 

- mirabilis , 263 

Protheses valvulaires cardiaques, 324 
Pseudogoutte, 211 
Pseudomonas , 12, 268 

- aeruginosa , 41, 380 

- bronchectasies, 369 
Psoriasis, 570 

- des genoux, 571 

- en gouttes, 571 

- en plaques chronique, 571 

- erythrodermique, 571 

- inverse ou des plis, 571 

- pustuleux, 571 

Pulmonaire, fonction, tests de, 365 
Pulmonaire granulomateuse, 
maladie, 384 

Pulmonaire, lesion aigue, 413 

- avec vasculite, 387 
Pupille(s) 

- d Argyll Robertson, 517 

- myotonique (d’Adie), 517 

- reflexe pupillaire a la lumiere, 516 

- taille et reaction a la lumiere, 524 
Purpura 

- rhumatoide, 219 

- thrombopenique immun, 166 

- thrombotique thrombocytopenique, 166 
Pyelographie 

- anterograde, 257 

- retrograde, 257 
Pyelonephrite, 263 

- aigue, 264 

Pyoderma gangrenosum, 574 
Pyridoxine (vitamine E 6 ), 558 

Q 

QRS 

- complexe, 290 

- duree du, 292 
QT, intervalle, 292 

- long, syndrome du, 306 
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Queue de cheval, 550 

- lesion de la, 551 
Quinolones, 44 

R 

Racines nerveuses, lesions, 511 
Radiographie 

- insuffisance cardiaque, 309 

- maladie cardiaque, 288 

- maladie gastro-intestinale, 50 

- maladie musculosquelettique, 195 

- maladie neurologique, 521 

- maladie pulmonaire obstructive 
chronique, 365 

- maladie renale, 256 

- maladie respiratoire, 358 

- pneumonie, 377 

- thoracique, 55 

- normale, 359 
Radiotherapie, 181 
Ramipril, 349 

Ramsay-Hunt, syndrome de, 520 

Ranitidine, 91 

Ranolazine, 316 

Rate, 158 

Raynaud 

- maladie, 342 

- phenomene, 216, 342 
Realimentation, syndrome de, 89 
Rectum, 76 

- cancer, 79 

Reflux gastro-oesophagien (RGO), 53 

- chirurgie, 54 
Regurgitation, 325, 327 

- aortique 

- causes et associations, 327 

- mitrale 

- causes, 325 
Rein(s) 

- a medullaire spongieuse, 282 

- biopsie, 257 

- diabetique, 482 

- douleur, 253 

- hypertension et, 266 

- lesion aigue, 278 

- classification, 272 

- prise en charge, 275 

- maladie, 251 

- bilaterale, 266 

- chronique 
-causes, 276 

-classification, 276 

-signes et symptomes, 277 

- kystique, 281 

- polykystique autosomique dominante, 282 


- osteodystrophie, 278 

- transplantation, 281 

- tumeurs, 282 

Renal, therapie de remplacement, 279 
Renine, 463 

Renine-angiotensine, systeme, 307, 462 

- medicaments affectant le, 349 
Renine-angiotensine-aldosterone, 
systeme, 464 
Renoprotection, 279 
Renovasculaire, maladie, 266 
Reproduction 

- feminine, 447 

- masculine, 445 
Resection intestinale, 69 
Resines 

- de polystyrene sulfonate, 250 

- echangeuses d’ions, 250 

Resonance magnetique cardiovasculaire, 296 
Respiration sifflante, 357 
Respiratoire, fonction, tests de, 358 
Respiratoire, maladie, 355 

- examens, 357 

- medicaments, 397 

- symptomes, 356 
Respiratoire, systeme 

- fonction, 355 

- structure de base, 355 
Resynchronisation cardiaque, 311 
Retinopathie diabetique, 481 

- classification, 482 
Revascularisation, 311 
Rhesus (Rh), systeme, 160 
Rhinite 

- allergique perenne, 361 

- saisonniere, 361 

Rhumatismales auto-immunes, maladies, 212 

- indifferenciees, 218 
Rhumatisme articulaire aigu, 323 
Rhumatologie, 193 

- medicaments, 225 
Rhume (coryza aigu), 361 
Risedronate, 227 
Rivaroxaban, 171 
Rougeole, 13 

Rubeole, 13 

- congenitale, syndrome de, 14 
Rythme 

- cardiaque troubles, 321 

- sinusal, 297 

S 

Saignements. Voir aussi Hemorragie(s) 

- examens en cas de, 164 

- gastro-intestinaux 
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- chroniques, 66 

- inferieurs 
-causes, 65 

- superieurs aigus, 62 

- tractus urinaire, 255 
Salbutamol, 398 
Salmeterol, 399 
Salmonella , 209, 212 

- cholerasuis , 22 

- enteretidis , 22 

- paratyphi , 21 

- fyp/n, 21 
Sang,139 

- entier, 159 

- groupes, 160 

- tests. Voir Tests sanguins 

- transfusion. Voir Transfusion sanguine 

- valeurs normales chez Tadulte, 140 
Sarcoidose, 385 

- tableau clinique, 386 
Schistosomiase, 21 
Scintigraphie 

- osseuse, maladie 
musculosquelettique, 196 

- renale 

- dynamique, 257 

- statique, 257 

- thyroidienne, 444 

- ventilation-perfusion, maladie 
respiratoire, 360 

Sclerodermie, 215 

- cutanee 

- diffuse, 216 

- limitee, 216 

- systemique, 55 
Sclerose 

- en plaques, 539 

- laterale 

- amyotrophique, 553 

- primaire, 553 

- systemique. Voir Sclerodermie 

- tubereuse de Bourneville, 575 
Scoliose, 393 

Secretion inappropriee d’ADH (SIADH), 
syndrome de 

- causes, 457 

Selle turcique vide, syndrome de la, 434 
Sels de magnesium, 94 
Sene, 93 

Sens, organes des, maladies, 497 
Sensoriel, systeme, 511 
Sepsis 

- degres de gravite, 407 
Septicemie, 11 

- neutropenique, evaluation et traitement, 147 


Sheehan, syndrome de, 434 
Shigella , 27, 209 
Shigellose, 27 

Shunt portosystemique intrahepatique 
transjugulaire (TIPS), 117 
Sida. Voir Virus de Timmunodeficience 
humaine (VIH) 

Sigmoidoscopie, 49 
Simvastatine, 495 
Sinus, maladie du, 297 
Sinusite, 500 

Sjogren, syndrome de, 217 
Sodium 

- equilibre quotidien normal, 231 

- regulation, 237 

- retention, 236 
Soif, axe de la, 456 
Soins intensifs 

- selection des patients, 403 

- systemes d’intervention 
et d’alerte precoces, 403 

Solvants, inhalation de, 425 
Somatoliberine, 435 
Sotalol, 348 

Soutien vital de base, 305 
Spherocytose hereditaire, 148 
Spirometrie, 358 
Spironolactone, 249 
Splenectomie, 158 
Splenomegalie, 158 

- causes, 159 

Spondylarthrite ankylosante, 207, 208 
Spondylarthropathies seronegatives, 206 
Spondylolisthesis, 200 
Sprue tropicale, 68, 69 
Staphylococcus 

- aureus , 12, 329, 544, 567 

- arthrite septique, 212 

- bronchectasies, 369 

- complications de dialyse, 281 

- pneumonie, 379, 380 

- epidermidis , 263, 280 

- saprophyticus , 263 
Starling, courbe de, 308 
Statines, 494 
Steatorrhee, 48 
Steatose hepatique, 125 

- non alcoolique (SHNA), 114 
Stenose 

- aortique, 326 

- du canal rachidien, 200 

- mitrale, 324 

- oesophagienne, 54 

- benigne, 55 
Sterculia, 93 
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Sterilite, traitement de la, 450 
Stimulants ((3 2 -adrenergiques selectifs, 398 

- a courte duree d action, 398 

- a longue duree d action, 398 
Streptococcus 

- anginosus , 544 

- pneumoniae , 33,158, 329, 500 

- pyogenes , 567 

- viridans , 329 
Streptokinase, 176 
Stridor, 500 
Sulfamides, 43 
Sulfate 

- de magnesium, 400 

- ferreux, 171 
Sulfonylurees, 474, 493 
Surdite, 497 

- causes, 499 
Syncope, 288, 507 
Syphilis 

- congenitale, 32 

- tertiaire, 31 
Syringobulbie, 551 
Syringomyelie, 551 

- signes physiques, 552 
Systemique, maladie, signes cutanes, 573 

T 

Tabagisme, 360 

Taches blanches buccales, 52 

Tachyarythmies 

- auriculaires, 302 

- ventriculaires, 303 
Tachycardie 

- atrioventriculaire reciproque, 300 

- de reentree intranodale 
atrioventriculaire, 300 

- jonctionnelle atrioventriculaire, 300, 301 

- sinusale, 300 

- supraventriculaire, 296, 300 

- ventriculaire, 296 

- non soutenue, 304 

- soutenue, 304 
Takayasu, arterite de, 219 
Tamponnade pericardique, 337 
Tazobactam, 41 
Temazepam, 562 

Temperature, regulation de la, troubles de la, 465 
Terbutaline, 398 
Testicule, tumeur, 285 
Tests sanguins 

- coma, 525 

- goitre, 444 

- insuffisance cardiaque, 309 

- maladie musculosquelettique, 195 


- maladie neurologique, 521 

- maladie renale, 253 

- pneumonie, 377 

Tetracosactide, tests de stimulation par le, 452 

Thalamus, lesions, 512 

Thalassemie 

- (3,149, 150 
Theophylline, 399, 400 
Thiamine (vitamine B^, 557 
Thiazolidinediones, 475 
Thiopuriniques, medicaments, 74 
Thoracique, paroi, maladies ou lesions, 393 
Thrombocytemie essentielle, 157 
Thrombo-embolie veineuse 

- facteurs de risque chez les 
malades hospitalises, 170 

Thrombo-embolique, maladie, traitement, 170 
Thrombopenie 

- causes, 165 

Thrombophlebite superficielle, 342 
Thrombose 

- arterielle, 169 

- veineuse, 169, 262 

- profonde, 342, 343 

- syndrome nephrotique, 262 
Thymectomie, 560 
Thyreoliberine (TRH), 430 
Thyreostimuline (TSH), 429 
Thyroide, cancer de la, 444 
Thyroidien, axe, 437 
Thyroidienne, crise, 442 

Thyroidienne, tests devaluation de la fonction, 437 
Thyroidiennes, maladies, tests fonctionnels 
dans les, 438 
Thyro'idite 

- auto-immune, 438 

- de De Quervain, 440 

- du postpartum, 441 
Thyroxine (T 4 ), 437 
Tics, 539 

Tinea 

- capitis, 569 

- corporis, 569 

- cruris, 569 

- faciei, 569 

- manuum, 569 

- pedis, 569 

- unguium, 569 
Tinidazole, 44 

TIPS (transjugular intrahepaticportosystemic 
shunting). Voir Shunt portosystemique 
intrahepatique transjugulaire 
Tissus mous, infections, 567 
Tolbutamide, 494 
Tomodensitometrie (TDM) 
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- cardiaque, 296 

- epanchement pleural, 395 

- maladie gastro-intestinale, 50 

- maladie neurologique, 521 

- maladie pulmonaire obstructive 
chronique, 365 

- maladie renale, 257 

- maladie respiratoire, 358 
Tomographie par emission de positons (TEP) 

- maladie gastro-intestinale, 51 

- maladie neurologique, 522 

- maladie respiratoire, 359 
Toux 

- persistante, causes, 356 
Toxicomanies, 423 
Toxoplasma gondii, 23, 38 

Tractus et radiations optiques, lesions, 514 
Trait drepanocytaire, 151,153 
Transaminases, 100 
Transfusion sanguine, 159 

- prise en charge du patient, 161 

- protocole, 160 
Transplantation 

- coeur, 312 

- foie, 121 

- pancreas, 477 

- rein, 281 
Tremblement 

- au repos, 513 

- essentiel benin, 538 

- intentionnel, 513 

- postural, 513 

- specifique dune tache, 513 
Treponema pallidum, 31 
Trichomonas vaginalis, 28 
Trichophyton, 569 
Triiodothyronine (T 3 ), 437 
Trimethoprime, 43, 44 
Trinitrine, 351 
Trisilicate de magnesium, 91 
Tronc cerebral 

- demyelinisation, 540 

- infarctus du, 529 
Trou anionique, 246 

- eleve, 247 

- normal, 247 

Tube neural, anomalies, 145 
Tuberculose, 69 

- de Tappareil urinaire, 265 

- primaire et postprimaire, 
manifestations, 381 

Tumeur(s). Voir aussi Carcinome(s) 

- cerebrales 

- communes, 545 

- foie, 128 


- benignes, 129 

- gastriques, 62 

- intestin grele, 70 

- oesophage, 56 

- pancreas, neuroendocrines 

- syndromes cliniques, 137 

- peau,576 

- poumon, metastatiques, 393 

- rein, 282 

- stromales gastro-intestinales, 62 

- surrenaliennes accessoires, 455 

- testicule, 285 

- urotheliales, 283 

- voies urogenitales, 282 

U 

Ulcerations 

- buccales, 51 

- genitales, 31 
Ulcere 

- dendritique corneen, 503 

- gastroduodenal, 58 

- medicaments, 90 

- perforation, 59 
Ureaplasma urealyticum, 30,209 
Uremie 

- aigue, 273 

- postrenale, 273 
Uretral, syndrome, 265 
Uretrite, 30 

- a Chlamydia, 31 
Urinaire, tractus 

- saignements, 255 

- tuberculose de T, 265 
Urines 

- bacteries, 256 

- microscopie, 255 

- tests 

- bandelettes urinaires, 253 

- pneumonie, 377 
Urographie excretoire, 257 
Urticaire, 572 

V 

Valproate, 564 
Valsartan, 350 
Valve (s) 

- mitrale, prolapsus de la, 326 

- tricuspide et pulmonaire, 
maladies, 328 

Valvulopathie cardiaque, 323 

Vaquez, maladie de. Voir Polyglobulie vraie 

Varicelle, 14 

Varices oesophagiennes, hemorragie, 117 
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- prevention, 118 

- traitement, 118 

Vasculaire, paroi, hemostase et, 163 
Vasculite(s) 

- cryoglobulinemique, 219 

- inflammatoires systemiques, 218 

- maladie pulmonaire 
granulomateuse avec, 387 

- systemiques, classification, 218 
Vasodilatateurs, 310 
Vaso-occlusion, 151 

Veine 

- cave superieure, syndrome de la, 182 

- centrale de la retine, occlusion, 505 
Veineuse, maladie, 342 
Ventilation 

- a pression positive intermittente 
(VPPI), 412 

- indications, 413 

- obligatoire intermittente, 412 
Ventricule 

- dilatation, 307 

- hypertrophie, 292 

- remodelage, 308 
Verapamil, 352 

Verrouillage, syndrome de, 529 
Vertige, 521 

- causes centrales, 498 

- positionnel paroxystique benin, 497 
Vessie 

- calculs, 269 

- obstruction a la sortie, 271 

- physiologie, 285 
Vibrio cholerae , 27 
Virus 

- du papillome humain (VPH), 39 

- du zona et de la varicelle, 14 
Virus de Pimmunodeficience 
humaine (VIH) 

- affections liees a Pimmunodeficience, 37 

- caracteristiques cliniques, 34 

- champignons, 37 

- co-infection par Phepatite B, 111 

- diagnostic, 34 

- effets directs, 35 

- evolution spontanee, 33 

- infections 

- a protozoaires, 38 

- bacteriennes, 39 

- neoplasies, 39 

- pathogenie, 33 

- prevention et controle, 39 

- pronostic, 40 

- soins, 35 

- surveillance, 35 


- test, consentement et, 3 

- virus herpes et, 38 

- voies de contamination, 32 
Visuel, champ, anomalies du, 514 
Visuelle, perte, 502 

- antecedents initiaux et examen, 505 

- causes, 504 
Vitamine 

- B 12 , 172, 558 

- carence, 143 
-causes, 144 

- D, 220, 228 

- carence, 224 

- metabolisme et 
effets biologiques, 221 

- K, 168,172 

- carence en, 168 
Vitiligo, 485 

Voies corticospinales (pyramidales), 509 
Voies respiratoires 

- inferieures, maladies, 363 

- superieures, maladies, 361 
Voies urinaires 

- infection 

- bacteries responsables, 263 

- basse, 263 

- compliquee, 263 

- grossesse et, 265 

- non compliquee, 263 

- recidivante, 264 

- obstruction, 270 

- causes, 271 

Voies urogenitales, tumeurs, 282 
Volume 

- circulant, expansion du, 407 

- extracellulaire, 236, 237 

- augmentation, 235 

- diminution, 236 
-causes, 237 

- regulation du, 235 

- globulaire moyen (VGM), 141 
Vomissements, 47,191 

- medicaments, 95 

W 

Warfarine 

- hemostase, 175 

- indications, 175 

- maladie thrombo-embolique, 170 
Waterhouse-Friderichsen, 
syndrome de, 12 

Wegener, granulomatose 
de, 387 

Wernicke, encephalopathie 
de, 426 
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Whipple, maladie de, 69 
Willebrand, maladie de von, 163, 167 
Willis, cercle de, 531 
Wilson, maladie de, 124 


cardiaque, syndrome, 314 


Y 

Yersinia , 209 

Z 

Zona, 15 
Zopiclone, 562 
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Urgences medicates 


SUR LA BASE DES SYMPTOMES 

Douleur thoracique aigue 287-288, 318 
Difficulties respiratoires aigues 413, 356 
Coma 523-525 

Delire (etat confusionnel toxique) 561 
Fievre au retour d'un voyage 16-18 
Cephalees 507-508 
Choc 408 

SELON LES SYSTEMES 

Maladies infectieuses et medecine tropicale 

Septicemie 11-12 

Fievre au retour d'un voyage 16-18 

Paludisme 18-20 

Gastro-enterologie et nutrition 

Perforation de l'oesophage 56 

Hemorragie gastro-intestinale haute aigue 64, 62-65 

Hemorragie gastro-intestinale basse 65-66 

Ischemie intestinale 70 

Colite severe aigue 75 

Abdomen aigu 84-87 

Maladies hepatiques, biliaires et pancreatiques 

Insuffisance hepatique fulminante 113 
Rupture de varices oesophagiennes 117-118 
Cholecystite aigue 130 
Cholangite aigue 131 
Pancreatite aigue 132 

Maladies du sang et cancers hematologiques 

Fievre chez le patient neutropenique 147 
Crise de drepanocytose 151-152 
Exces de warfarine 175-176 

Maladies malignes 

Syndrome de la veine cave superieure 182 
Syndrome de lyse tumorale 182 
Compression de la moelle epiniere 549-550 
Hypercalcemie grave 460 

Rhumatologie 

Arthrite septique 211-212 
Monoarthrite aigue 195 
Arterite a cellules geantes 218-219 

Eau et electrolytes 

Hyponatremie 238-340 
Hypernatremie 241 
Hypokaliemie 241-242 
Hyperkaliemie 242-244 
Hypomagnesemie 244 
Hypermagnesemie 244-245 
Troubles de l'equilibre acidobasique 245 

Atteinte renale 

Colique nephretique 269-270 
Insuffisance ou lesion renale aigue 275 

Maladies cardiovasculaires 

Douleur thoracique aigue 287 

Arythmies cardiaques 296 

Arret cardiaque 305-306 

Insuffisance cardiaque aigue 318, 306-307 

Syndrome coronarien aigu 318 

Infarctus du myocarde avec ST eleve 320, 318-321 

Embolie pulmonaire 332 

Tamponnade pericardique 337 

Hypertension arterielle severe 341 


Rupture d'anevrisme de l'aorte abdominale 341-342 

Dissection aortique 342 

Thrombose veineuse profonde 342-343 

Maladies respiratoires 

Difficultes respiratoires aigues 413, 356 
Hemoptysie massive 357 
Corps etranger inhale 362-363 
Exacerbation aigue de la maladie obstructive 
chronique des voies aeriennes 366-367 
Asthme aigu severe 375 
Pneumonie 375-381 
Pneumothorax 395 

Soins intensifs 

Choc 408 
Anaphylaxie 406 
Sepsis 407 

Insuffisance respiratoire 410-412 

Intoxication, abus de drogue et d'alcool 

Intoxication medicamenteuse 421, 417-420 
Syndrome de Wernicke-Korsakoff 426-427 
Sevrage alcoolique 427 
Delirium tremens 427 

Endocrinologie 

Coma myxoedemateux 440 
Crise thyroidienne 442 
Crise addisonienne 451 

Syndrome de secretion inappropriee d'ADH 457-458 

Hypercalcemie grave 460 

Hypocalcemie grave 460 

Hypophosphatemie 462 

Hypothermie 466 

Hyperthermie 467 

Diabete et autres troubles metaboliques 

Hypoglycemie 477 

Acidocetose diabetique 478-479 

Etat hyperglycemique hyperosmolaire 480 

Organes des sens 

Epistaxis 500 

Stridor 500 

Yeux rouges 501-503 

Perte soudaine de la vision 502-505 

Neurologie 

Cephalees 507-508,547-549 
Coma 523-525 
Ischemie transitoire 527 
AVC 529-530,526-528 
Hemorragie intracranienne 531-532 
Etat de mal epileptique 535, 534-536 
Meningite 542 
Encephalite 543 

Arterite a cellules geantes (arterite temporale) 549 
Compression de la moelle epiniere 549-550 
Syndrome de Guillain-Barre 556-557 
Delire (etat confusionnel toxique) 561 

Dermatologie 

Fasciite necrosante 568 
Gangrene gazeuse 568 
Angio-cedeme 572 
Maladies bulleuses 575 


Valeurs normales 


HEMATOLOGIE 

Hemoglobine 

Homme 

13,5-17,5 g/dl 

Femme 

11,5-16 g/dl 

Teneur globulaire moyenne en hemoglobine (TGMH) 

27-32 pg 

Concentration globulaire moyenne de I'hemoglobine (CGMH) 

32-36 g/dl 

Volume globulaire moyen (VGM) 

80-96 fL 

Hematocrite 

Homme 

0,40-0,541/1 

Femme 

0,37-0,47 I/I 

Numeration des globules blancs 

4-11 x 10 9 /l 

Granulocytes basophiles 

<0,01-0,1 x10 9 /l 

Granulocytes eosinophiles 

0,04-0,4 x10 9 /l 

Lymphocytes 

1,5 —4,0 x 10 9 /l 

Monocytes 

0,2 —0,8 x 10 9 /l 

Granulocytes neutrophiles 

2,0-7,5 x 10 9 /l 

Numeration plaquettaire 

150—400 x 10 9 /l 

B 12 serique 

160-925 ng/l (150-675 pmol/l) 

Folate serique 

2,9-18 pg/l (3,6-63 nmol/I) 

Folate des globules rouges 

149-640 pg/l 

Masse des globules rouges 

Homme 

25-35 ml/kg 

Femme 

20-30 ml/kg 

Numeration des reticulocytes 

0,5-2,5 % des globules rouges (50—100x 10 9 /l) 

Vitesse de sedimentation (VS) 

< 20 mm en 1 heure 

COAGULATION 

Temps de saignement (methode Ivy) 

3-10 min 

Temps de cephaline activee (TCA) 

30-50s 

Temps de prothrombine 

12-16 s 

Rapport international normalise (RIN) 

1,0-1,3 

D-dimeres 

< 500 ng/ml 

LIPIDES ET LIPOPROTEINES 

Cholesterol 

3,5-6,5 mmol/l (ideal < 5,2mmol/l) 

Cholesterol lie aux lipoproteines de haute densite (HDL) 

Homme 

0,8-1,8 mmol/l 

Femme 

1,0-2,3 mmol/l 

Cholesterol lie aux lipoproteines de basse densite (LDL) 

<4,0 mmol/l 

Triglycerides 

Homme 

0,70-2,1 mmol/l 

Femme 

0,50-1,70 mmol/l 


















































Valeurs normales 


BIOCHIMIE (SERUM/PLASMA) 

Alanine aminotransferase (ALT) 

5-40 U/l 

Albumine 

35-50 g/l 

Phosphatase alcaline 

39-117 U/l 

Amylase 

25-125 U/l 

Aspartate aminotransferase (AST) 

12-40 U/l 

Bicarbonate 

22-30 mmol/l 

Bilirubine 

<17 pmol/l (0,3-1,5 mg/dl) 

Calcium 

2,20-2,67 mmol/l (8,5-10,5 mg/dl) 

Chlorure 

98-106 mmol/l 

Proteine C reactive 

<10 mg/I 

Creatinine 

79-118 pmol/l (0,6-1,5 mg/dl) 

Creatine kinase (CPK) 

Homme 

24-195 U/l 

Femme 

24-170 U/l 

Fraction CK-MB 

<25 U/l (< 60 % de I'activite totale) 

Ferritine 

Homme 

20-260 |jg/l 

Femme 

6-110 pg/l 

Postmenopause 

12-230 gg/l 

a-foetoproteine 

<10 kU/l 

Glycemie (a jeun) 

4,5-5,6 mmol/l (70-110 mg/dl) 

y-glutamyl transpeptidase (y-GT) 

Homme 

11-58 U/l 

Femme 

7-32 U/l 

Hemoglobine glycosylee (glyquee) (HbAj 

3,7-5,1 % 

Fer 

13-32 gmol/l (50-150 gg/dl) 

Capacite totale de liaison du fer (CTLF ou TIBC) 

42-80 (jmol/1 (250-410 gg/dl) 

Magnesium 

0,7-1,1 mmol/l 

Osmolalite 

275-295 mOsm/kg 

Phosphate 

0,8-1,5 mmol/l 

Potassium 

3,5-5,0 mmol/l 

Antigene prostatique specifique (PSA) 

< 4,0 gg/l 

Proteines (totales) 

62-77 g/l 

Sodium 

135-146 mmol/l 

Urate 

0,18-0,42 mmol/l (3,0-7,0 mg/dl) 

Uree 

2,5-6,7 mmol/l (8-25 mg/dl) 

GAZ DU SANG (ARTERIEL) 

pc o 2 

4,8-6,1 kPa (36-46 mmHg) 


10,6-13,3 kPa (80-100 mmHg) 

[HI 

35-45 nmol/I 

pH 

7,35-7,45 

Bicarbonate 

22-26 mmol/l 



















































